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PREFACE  DE  LA  DEUXIÈME  EDITION 


Fixer  l'état  de  la  Physiologie  à  un  moment  de  son  évolution  ;  indi- 
(juer  à  ceux  gui  veulent  apprendre  ou  compléter  leurs  connaissances, 
la  valeur  des  faits  acquis  et  des  résultats  obtenus  ;  dévoiler  à  ceux  qui 
désirent  poursuivre  des  recherches,  les  imperfections  et  les  lacunes  de 
la  science,  tels  sont  les  buts  auxquels  noire  Traité  s  est  efforcé  d  at¬ 
teindre. 

Mais  les  progrès  s  accom plissent  avec  une  telle  rapidité,  ils  appor¬ 
tent  de  telles  modifications  aux  conceptions  et  aux  hypothèses  qui  sem¬ 
blaient  les  mieux  édifiées,  que  les  ouvrages  ne  fardent  pas  à  vieillir.  I  n 
livre  didactique  doit  être  révisé  tous  les  dix  ou  dou:e  ans.  C’est  jus¬ 
tement  ce  que  le  succès  de  notre  Traité  de  Physiologie  normale  et  patho¬ 
logique  nous  a  permis  de  faire.  Malgré  leur  fort  tirage,  les  volumes 
s'épuisent  vite.  Deux  ont  déjà  été  réédités  :  ce  sont  les  tomes  VII  et 
\l.  Le  tome  1  II  consacré  à  I  étude  du  Sang  et  de  la  Lymphe  avait 
paru  en  1026  ;  réédité  en  lO.'i'i,  il  a  été  soigneusement  revu  et  consi¬ 
dérablement  augmenté  :  la  première  édition  avait  502  pages  :  la  seconde 
en  a  751 .  Le  tome  \l  traitant  de  la  Ueprodurtion  cl  île  la  Croissance 
a  été  encore  plus  rapidement  épuisé  :  publié  en  1027.  il  était  réé¬ 
dité,  comme  le  précédent  en  10,’Vi.  \ujourd  hui .  c’est  le  tour  du 
tome  III,  et,  dans  quelques  mois,  paraîtra  une  nouvelle  édition  du 
tome  IV,  publié  comme  le  tome  III .  en  1028. 

Le  tome  IV  est  celui  qui  aura  subi  les  plus  profonds  remaniements. 
Il  expose,  en  effet,  I  histoire  des  Sécrétions  internes.  C’est  assez  dire 
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qu’il  est  consacré  aux  questions  qui  ont  été  le  plus  ardent  ment  étu¬ 
diées  en  ecs  dernières  années  et  qui  se  sont  enrichies  des  / dus  intéres¬ 
santes  déconcertes. 

Pour  avoir  été  moins  retentissants,  les  / troqrès  aecomidis  dans  I  étude 
du  Foie  et  des  Reins  n'en  sont  \ tas  moins  considérables.  Aussi  a-t-il 
jullu  apporter  au  tome  lit  de  nom  tireuses  modifications  et  meme  y 
ajouter  des  chapitres  nouveaux.  Le  nombre  des  pages  qui  était  de  7  i  i 

en  1928,  atteint  aujourd’hui  1 128. 

Le  foie  est.  comme  on  sait,  le  laboratoire  central  de  l’organisme. 
Presque  toutes  les  substances  chimiques  qui  y  sont  introduites  ou 
qui  y  prennent  naissance,  sont  arretées  par  le  foie  et  subissent  dans 
son  parenchyme  de  profondes  modifications.  Voila  comment  les  nom¬ 
breux  progrès  <pie  la  chimie  biologique  a  réalisés  en  ces  dernières 
années,  ont  eu  pour  conséquence  de  mieux  faire  comprendre  l  im¬ 
portance  physiologique  de  celle  glande. 

Contrairement  à  ce  qu'on  avait  cru  jusqu  ici,  le  fonctionnement  du 
foie  n  est  pas  seulement  réglé  par  les  apports  digestifs  ou  par  les  actions 
des  divers  organes,  des  glandes  endocrines  et  du  système  nerveux. 
Un  autre  facteur  intervient  mis  en  évidence  par  les  travaux  de  Fors- 
gren  et  de  ses  collaborateurs.  Le  joie  fonctionne  suivant  un  rythme 
nychtémérique,  indépendant  de  toute  cause  appréciable  et  comparable 
au  rythme  décrit  chez  les  Invertébrés  marins  par  Gamblee  et  Keeble, 
Bohn,  Piéron.  Martin.  Ce  q ni  nous  apparaissait  jusqu’ ici  comme  un 
cas  particulier,  tend  à  devenir  un  mécanisme  général.  Fessard  a  démon¬ 
tré  la  périodicité  jonctionnelle  du  système  nerveux  chez  les  Crustacés . 
Voici  maintenant  (pion  décrit  chez  les  I  célébrés  une  périodicité  fonc¬ 
tionnelle  du  foie  eut  rainant  secondairement  une  périodicité  analogue 
du  rein.  C  est  le  début  d  un  chapitre  nouveau,  de  Physiologie  générale, 
<pii  promet  d’être  fort  intéressant . 

La  chimie  du  foie  s  est  enrichie  de  nombreux  travaux.  Citons  d’abord 
ceux  sur  I  accumulation  <d  la  I ransformatioii  des  hydrocarbures.  C’est 
dans  le  foie,  en  effet.  <pie  le  carotène  (i  donne  naissance  à  la  vita¬ 
mine  1.  C'est  aussi  dans  le  foie  qu’on  trouve  des  carbures,  analogues 
aux  terpènes  végétaux,  dont  le  mieux  connu  est  le  squalène.  Ce  corps 
peut  subir  une  cyclisation  et  semble  ainsi  jouer  un  ride  important 
dans  la  formation  du  cholestérol . 

L’histoire  du  cholestérol  a  été  transformée  en  ces  dernières  années. 
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Cette  substance,  dont  on  décrivait  surtout  les  méfaits,  remplit  un  rôle 
physiologique  considérable.  Elle  donne  naissance  aux  acides  biliaires, 
aux  hormones  génitales  et  aux  hormones  surrénales.  Ainsi  s’est  ouvert 
un  nouveau  chapitre  sur  le  rôle  dévolu  au  foie  dans  la  formation  et 
l'accumulation  des  hormones  et  des  vitamines.  Réciproquement,  les 
hormones  interviennent ,  conjointement  avec  le  système  nerveux,  pour 
réglementer  le  fonctionnement  du  joie. 

Tous  les  chapitres  consacrés  à  l’action  du  foie  sur  les  glucides,  les 
lipides  et  les  protides  ont  été  complètement  remaniés.  Le  cycle  uréique, 
arginine-ornithine-citrulline,  qui  s’accomplit  sous  l’influence  de  Tar- 
ginase,  a  été  décrit  avec  détail. 

Parmi  les  autres  faits  nouveaux,  dont  on  trouvera  l'exposé  dans 
cette  deuxième  édition,  nous  signalerons  :  la  découverte  de  l’héparine, 
qui  intervient  dans  la  coagulation  du  sang  et  celle  du  yakriton  qui 
explique,  d’après  Sato  et  ses  collaborateurs,  l'action  du  foie  sur  les 
poisons  ;  les  recherches  sur  la  fonction  thiopexique  et  le  glutathion  ; 
sur  les  œdèmes  et  leur  production  en  fonction  du  rapport  sérine/ glo¬ 
buline  ;  les  travaux  sur  T  acétonémie,  en  tête  desquels  ceux  de  Snap- 
per,  sur  l’hématopoèse  et  le  traitement  des  anémies  par  la  méthode  de 
XV  hippie. 

Les  nouvelles  acquisitions  de  la  physiologie  comportent  déjà  de 
nombreuses  applications  médicales.  Elles  sont  complétées  par  des 
recherches  de  pathologie  expérimentale,  dont  on  trouvera  l’exposé  dans 
deux  chapitres  ajoutés  à  cette  édition,  l’un  sur  les  maladies  expérimen¬ 
tales  du  foie,  l’autre  sur  l’insuffisance  hépatique.  Ces  deux  chapitres, 
chapitres  XXIV  et  XXV,  terminent  la  première  partie  du  tome  III. 

L’article  sur  la  vésicule  biliaire  et  sur  les  voies  biliaires  a  été,  lui 


aussi,  mis  à  jour.  Certaines  retouches  s’imposaient  pour  exposer  les 
récentes  acquisitions  qui  ont  complété  nos  connaissances  sur  la  physio¬ 
logie  normale  du  cholécyste.  Beaucoup  de  ces  notions,  qui  avaient 
trouvé  place  dans  la  première  édition  de  ce  Traité,  ont  été  confirmées 
et  coin plétées  par  les  travaux  des  dix  dernières  années.  Parmi  les  pré¬ 
cisions  nouvelles  qui.  ont  été  apportées,  une  place  importante  a  été 
faite  aux  derniers  travaux  expérimentaux  concernant  te  sphincter  d’Oddi , 
dont  le  rôle  apparaît  de  plus  en  plus  intéressant  dans  la  physiopatho¬ 
logie  de  certains  troubles  morbides  qui,  jusqu’à  l’époque  actuelle,  étaient 
assez  mal  connus. 
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La  Physiologie  du  Hein  a  fait  l’objet,  depuis  lu  première  édition,  de 
travaux  nombreux,  dont  quelques-uns  sont  d'une  importunée  capitale. 

[ ussi  est-il  peu  de  chapitres  qui  n'aient  été  plus  ou  moins  modifiés. 
Le  plan  lui-même  a  été  entièrement  transformé  :  il  comprend  actuelle¬ 
ment  quatre  parties  bien  distinctes  :  I  1 1  islophysiologie  du  i<in  ,  Il  iini 
et  sa  sécrétion  :  les  fonctions  du  rein  en  dehors  de  la  sécrétion  de 
l'urine  :  l’Etude  du  rein  au  émirs  de  diverses  agressions  expérimen¬ 
tales. 

Ainsi  conçue,  l’étude  de  la  physiologie  du  rein  gagne  en  clarté  et 
permet  un  exposé  complet  de  certaines  données  nouvelles . 

Par  contre,  la  question  de  la  physiologie  pathologique  des  néphrites, 
ni  al  q  ré  son  importance,  n’a  pas  été  abordee,  car  elle  trouve  mieux 
sa  place  dans  les  traités  de  pathologie. 

La  première  partie  a  Irait  à  la  structure  du  rein,  à  son  histophysio- 
loiiie,  à  sa  composition  chimique .  avec  de  nouveaux  chapitres  sur  I  étude 
du  rein  m  \itro  ;  sur  la  greffe  et  les  cultures  de  I  organe. 

La  deuxième  partie  comprend  I  étude  de  l’urine  et  de  sa  secrétion . 

La  théorie  de  Cushny,  que  le  Traité  de  Physiologie  a  été  un  des 
premiers  à  faire  connaître  en  France,  et  i/ui  a  déjà  été  longuement  étu¬ 
diée  et  critiquée  dans  la  première  édition,  a  fait  I  objet,  dans  ees  der¬ 
nières  années,  d’études  fort  importantes.  Les  très  belles  expériences  de 
Richards  sur  l’urine  glomérulaire  de  la  Grenouille  ont  semblé  tout 
d’abord  donner  aux  travaux  de  Cushny  des  bases  expérimentales  nou¬ 
velles  et  nombreux  furent  et  sont  encore  les  partisans  de  la  théorie 
sécrétion-réabsorption.  En  réalité,  les  dernières  recherches  sont  loin 
de  venir  confirmer  les  vues  de  Cushny  et  Pol  Gérard,  dans  son  très 
beau  rapport  au  Congrès  de  I  \ssoeiation  des  Physiologistes,  a  été  forcé 
de  reconnaît re,  à  la  suite  des  critiques  d  1  miré  Mayer,  qu  on  ne  pou¬ 
vait  plus  contester  au  tabule,  comme  le  voulait  Cushny,  un  rôle  sécré¬ 
toire.  Si  l’on  admet  que  la  créatinine  est  à  la  fois  sécrétée  par  le  tabule 
et  le  glomérule,  l  épreuve  de  Rehberg.  —  sur  laquelle  se  fondent  bien 
des  physiologistes  et  des  médecins  pour  édifier  des  théories  physio¬ 
pathologiques,  perd  toute  valeur.  La  question  de  la  sécrétion  rénale  est 
fort  difficile  à  exposer  clairement,  car  les  données  expérimentales  sont 
nombreuses  et  contradictoires.  Elle  a  fait  l’objet,  dans  cette  nouvelle 
édition,  de  nombreuses  modifications  et  additions  en  rapport  avec  les 
h  avaux  parus.  Le  paragraphe  consacre  aux  Ims  îles  éliminations  rénales 
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d’Ambard  a  été  peu  modifié.  Cependant,  l’épreuve  de  Von  Slyke  et 
l’étude  îles  clearance  ont  été  exposées  dans  tous  leurs  détails. 

La  deuxieme  partie  se  termine  par  deux  chapitres  :  l'un  sur  l’inner¬ 
vation  rénale  et  I  autre  sur  la  physudogie  îles  diurétiques  qui.  Ions  deux, 
ont  été  profondément  remaniés  el  considérablement  auq mentés . 

La  troisième  partie  concernant  les  fonctions  du  rein  en  dehors  de 
la  sécrétion  urinaire  a  été  entièrement  renouvelée.  Le  rôle  du  rein 
dans  la  sécrétion  de  l’ammoniac  est  longuement  étudié  ;  les  beaux  tra¬ 
vaux  de  Polonovski  el  de  son  école  sont  exposés  avec  détail  el  la  ques- 
tion  capitale  de  l’acidose  rénale  est  longuement  étudiée.  Après  l’étude 
de  l’acide  hippurique,  de  l’urochrome  dans  ses  rapports  avec  la  solubi¬ 
lisation  de  l’acide  urique  (Rangier),  vient  l’histoire  des  ferments  et 
des  propriétés  diastasiques  du  rein,  puis  de  la  célo-diérèse  rénale.  On 
est  ainsi  conduit  aux  sécrétions  internes,  à  l’étude  des  autolysats  et 
de  leurs  effets  sur  la  pression  artérielle.  L’action  du  rein  sur  la  genèse 
de  /  hypertension,  si  combattue  durant  ces  dernières  années ,  regagne 
chaque  jour  du  terrain.  Les  expériences  de  Goloblatt,  de  C.  Heymans 
sur  la  sécrétion  par  le  rein  d’une  substance  hypertensive,  sont  venues 
lui  donner  un  nouvel  appui.  Il  en  est  de  même  de  la  question  des 
néphrotoxines  qui,  après  avoir  été  fort  critiquée  il  y  a  plus  de  30  ans. 
quand  Castaigne  et  Rathery  en  abordaient  l’étude,  a  été  l’objet  de 
travaux  importants  en  Allemagne  et  au  Japon. 

La  quatrième  partie  a  trait  à  l’étude  d’un  certain  nombre  d’agressions 
expérimentales  sur  le  rein  :  la  glycosurie  phlorizosidique  a  fait  l’objet 
de  recherches  importantes,  en  ces  dernières  années,  notamment  de  la 
part,  des  physiologistes  américains,  car  elle  paraissait  apporter  certains 
appuis  à  la  thèse  de  Cushny.  Les  chapitres  concernant  la  néphrectomie, 
la  ligature  de  l’uretère  et  des  vaisseaux  rénaux,  sont  en  grande  partie 
nouveaux  ;  les  anastomoses  uretéro-veineuses,  les  expériences  de  liipi- 
lure  temporaire  de  l’artère  rénale  suivant  la  technique  de  Goldblaft 
sont  longuement  étudiées.  Après  les  chapitres  concernant  la  transplan¬ 
tation  des  reins  et  l’hypertrophie  compensatrice,  l'article  se  termine 
par  trois  chapitres  nouveaux  :  l’étude  des  néphrites  expérimentales,  la 
néphrite  uranique  et  l’étude  du  rein  dans  l'inanition,  la  carence  et 
l’avitaminose. 

De  nombreuses  figures  nouvelles  et  originales  illustrent  cette 
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deuxième  édition  et  contribuent  à  en  faire  une  monographie  dont  notre 
exposé,  quoique  fort  abrégé,  permet  de  saisir  I  importance . 

I)e  nombreuses  ad /onctions  ont  etc  faites  aux  articles  IjXcretion  de 
l’ u  ri  ne  et  Prostate.  \  ous  signalerons  spécialement  l'exposé  des  derniers 
travaux  sur  la  motilité  de  I  uretère  et  sur  les  modifications  iju  y  pro¬ 
duisent  les  agents  pharmacodynamiques  et  les  recherches  g  ne  le  per¬ 
fectionnement  de  la  méthode  graphique  a  permis  de  poursuivre  sur 
les  phénomènes  électriques  et  I  activité  urétérale. 

Le  mécanisme  d’ouverture  du  col  vésical  au  moment  de  la  miction 
a  été  l’objet  de  discussions,  auxquelles  il  est  fait  allusion  dans  le  nou¬ 
vel  article;  cependant  la  question  ne  parait  pas  encore  entièrement 
résolue. 

Des  progrès  importants  ont  été  réalisés  dans  l’étude  expérimentale 
île  I  innervation  vésicale  et  spécialement  dans  I  étude  des  conducteurs 
de  la  sensibilité  vésicale  et  de  la  chronaxie. 

La  découverte  et  l’isolement  de  /  hormone  male  ont  permis  de  mettre 
en  évidence  l’action  de  la  sécrétion  interne  du  testicule  sur  la  prostate. 
Appuyée  sur  quelques  nouveaux  faits  expérimentaux,  la  théorie  qui 
attribue  une  origine  endocrinienne  à  l'hypertrophie  prostatique,  a 
connu  un  renouveau  de  succès.  Mais  l  existence  d’une  sécrétion  interne 
prostatique  reste  toujours  en  discussion . 


L’analyse  succincte  et  rapide  que  nous  cemais  de  faire  des  modifica¬ 
tions  et  adjonctions  apportées  au  présent  volume  permet  de  compren¬ 
dre  que  c  est  presque  un  ouvrage,  nouveau  que  nous  offrons  au  public. 
Tout  le  texte  a  été  revu  et  remanié  de  façon  à  réfléter.  autant  qu’il  est 
possible,  l’état  actuel  de  la  science. 

Malgré  la  révision  que  nous  avons  pu  faire  de  quatre  volumes,  les 
progrès  ont  etc  tellement  nombreux  que  des  g /testions  nouvelles  sont 
nées  qui  u  ont  pas  trouvé  place  dans  notre  Traité  ou  qui  y  ont  été  décri¬ 
tes  d  une  façon  trop  sommaire.  No  us  avons  pensé  que  le  moment  était 
venu  d’expos, r  ees  faits  nouveaux  dans  un  volume  complémentaire. 

\os  éditeurs,  qui  ne  reculent  jamais  devant  les  plus  grands  sacri¬ 
fices  quand  il  s'agit  d'entreprendre  une  œuvre  utile,  capable  de  rehaus¬ 
ser  le  prestige  de  la  Science  française,  n'ont  pas  hésité  à  engager  les 
fonds  nécessaires  pour  cette  entreprise. 

Deux  volumes  nouveaux  vont  paraître  en  1939.  L’un,  qui  est  déjà 
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sous  i tresse .  constil liera  le  Ionie  \lll  de  lu  Collection.  ( le  sera  le  volume 
complémentaire,  qui  sera  rédigé  pur  nos  un  riens  collaborateurs  et  par 
linéiques  collaborateurs  nouveaux,  qui  ont  bien  voulu  nous  prêter 
leur  précieux  concours.  On  y  trouvera  les  articles  de  MM.  E.  Aubel, 
(  i .  Bertrand,  P.  Boulanger,  E.  Iligwood,  E.  B  remer,  A.  Chevallier, 

I  .  Dénudé.  I.  Cirouil.  P.  barrer,  \udrc  1  luyer,  B.  M.  May,  J.  Milhd. 
C.  Mou riquand  et  1.  Eeulier,  M.  Ozono  de  Almeida,  Szcnt-Gyôrgyi , 
Léon  Bine!  et  C.  Weller,  etc. 

Dans  les  différents  articles  de  notre  Traité,  une  large  place  a  été  faite 
à  la  Physiologie  Comparée.  ■ Mais  les  travaux  sur  la  physiologie  des 
Invertébrés  sont  tellement  nombreux,  tellement  intéressants,  tellement 
utiles  pour  qui  étudie  la  physiologie  et  même  la  pathologie  des  êtres 
supérieurs,  qu'il  nous  a  semblé  indispensable  de  consacrer  à  leur  étude 
un  volume  spécial,  volume  supplémentaire  qui  formera  le  tome  XII. 
Quand  nous  aurons  dit  que  notre  éminent  collègue  Portier  a  bien  voulu 
se  charger  de  le  rédiger  en  entier,  avec  la  collaboration  de  Fontaine, 
nous  aurons  fait  coin  prendre  /'  importance  de  cette  nouvelle  publica¬ 
tion.  la  première  de  ce  genre  qui  paraisse  en  France. 

Ou  il  nous  soit  permis,  en  terminant,  de  remercier  encore  tons 
ceux  qui  nous  ont  aidés  dans  notre  lourde  tâche  :  nos  éditeurs,  dont 
le  dévouement  à  la  science  est  trop  connu  pour  quon  ait  besoin  de  le 
rappeler  ;  nos  collaborateurs  anciens  et  nouveaux,  français  et  étran¬ 
gers,  dont  les  remarquables  articles  ont  assuré  le  succès  de  notre  Traité 
de  PI  ïvsiologie  normale  et  pathologique. 

G. -II.  Roger  et  Léon  Rinft. 
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PHYSIOLOGIE  DU  FOIE 


Par  G. -H  ROGER 


Professeur  honoraire  de  Physiologie  à  la  Faculté  de  Médecine  de  Paris 


1 

CONSIDERATIONS  GENERALES 


Par  son  origine  cnibryogénigtie,  le  foie  esl  un  simple  diverticule  de 
I  intestin  moyen .  Il  se  développe  de  bonne  heure  ;  c'est  le  premier  organe 
glandulaire  qui  se  forme,  et  c’est  celui  qui  acquiert  dès  le  début  de  la  vie, 
pour  les  conserver  toujours,  les  plus  grandes  dimensions. 

La  phylogénie,  confirmant  les  données  de  1  ontogénie,  nous  apprend 
ipie  chez  un  grand  nombre  de  Cœlentérés  et  de  Vers,  ainsi  que  chez  cer¬ 
tains  Insectes,  le  foie  est  simplement  constitué  par  quelques  cellules  appli¬ 
quées  sur  le  tube  digestif.  Puis  un  bourgeon  se  produit  qui  s’allonge  et 
s  éloigne,  bourgeon  creux,  glande  tubulaire,  qui  sert  à  la  sécrétion  d  un 
liquide  digestif  et  d  un  liquide  excrémentiel,  ainsi  qu  à  1  accumulation  et 
à  I  élaboration  des  matériaux  destinés  à  la  nutrition.  C’est  1  homologue 
du  foie  et  du  pancréas,  produisant  une  amylase,  une  sucrase,  une  eytase 
qm  dissout  la  cellulose,  une  lipase,  une  trypsine,  ou  plutôt  un  trypsi- 
nogène  qui  est  activé  par  une  Kinase  intestinale. 

Chez  la  plupart  des  Rayonnés  et  chez  certains  Vers,  V  hénato-itancréiix 
est  simplement  représenté  par  quelques  amas  de  cellules  ;  chez  d'autres 
cires  appartenant  au  meme  groupe,  il  est  constitué  par  des  cæcums  qui 
s  ouvrent  dans  1  intestin  moven. 

Chez  les  Crustacés,  on  trouve  au  commencement  de  1  intestin  deux 
conduits  excréteurs  déversant  mi  liquide  analogue  au  suc  pancréatique. 
La  glande  sert  de  réservoir  au  glycogène,  surtout  abondant  pendant  la 
période  qui  précède  la  mue  ;  et  aux  graisses  (pu,  devant  être  utilisées  par 
les  glandes  génitales,  sont  mises  en  réserve  au  moment  de  la  repro¬ 
duction. 

Le  foie  des  Mollusques  se  rapproche  davantage  de  celui  des  \  ertéhrés. 
(  -  esl  mie  glande  différenciée  s  ouv  ranl  dans  l’in I es I  m  moven  et  coin  pre¬ 
nant  deux  parties  :  I  une,  servant  à  l'élaboration  d  un  liquide  digestif,  est 
lormée  d  une  série  de  tubes  sécréteurs  ;  l’autre  esl  une  glande  mlersli- 
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c  glycogène  et  les  substances  calcaires  ; 

3S  forment  des 


lielle  où  s  acciinudenl  l;i  malien* 

celles-»  i  sont  contenues  dans  des  cellules  spéciales,  où  el 
|, ouïes  brillantes  de  phosphate  de  chaux.  Accumulée  pendant  l  élé,  celle 
substance  servira  à  la  réparation  de  I  écaille  et,  pendant  I  hiver,  a  la  pro- 


durlion  de  l'épiphragme  ;  seulement  tandis  «pie  l  épipliragmc  est  formé 
de  pliospliale  calcaire,  la  eoipulle  esl  coiisliluée  presque  exclusivement  de 
carbonate,  ce  <pii  suppose  nue  Iransformalion  préliminaire.  Voilà  déjà 
un  exemple  du  rôle  <pie  joik*  le  Ion*  dans  I  accumulation  des  îeserves 
nécessaires  à  la  nulrilion  »*l  à  la  réparalion  de  l’organisme. 

L’analyse  chimique  démontre  la  présence  du  fer  dans  le  foie  des  Mol¬ 
lusques  alors  »pie  le  sang  renferme,  à  la  place  de  l'hémoglobine,  un  com¬ 
post*  cuprique,  I  hemoexanuxe .  la*  resullal  est  intéressant,  il  établit  I  in¬ 
dépendance  des  fonctions  martiales  du  sang  el  du  foie.  Le  fer,  qui  se 
trouve  (*n  abondance  dans  la  glande,  servira  aux  processus  d  oxydation 
et ,  aeccssm  renient ,  à  la  loi*  mal  ion  de  la  eoqi  i  il  le.  I  ransporlanl  cette  cons- 
lalalion  aux  animaux  supérieurs,  on  peut  cil  tirer  des  déductions  sur  le 
rôle  fonctionnel  du  fer  contenu  dans  le  foie. 

(liiez  la  plupart  des  Invertébrés,  la  sécrétion  liépalo  pancréatique  11e 
contient  pas  de  substances  comparables  aux  sels  ou  aux  pigments  biliai¬ 
res.  Mais  le  tissu  hépatique  renferme  des  pigments  analogues  aux  pig¬ 
ments  hépatiques  des  Vertébrés.  <  )n  y  trouve  également  un  pigment  fer¬ 
rugineux  voisin  de  la  ferrnie  el  un  pigment  soluble  dans  le  chloroforme 
qui  se  rapproche  du  cboléclit'ome. 

(liiez  les  Crustacés  el  chez  certains  Mollusques  I  hépalo-pancréas  sert 
encore  à  I  absorption .  Les  matières  alimentaires  pénètrent  dans  l  inté- 
ricur  des  tubes,  x  subissent  une  transformation  ultime  cl  finalement  sont 
absorbées.  La  glande  hépalo-pancréatique  remplit,  donc  quatre  ordres  de 
fonctions  :  elle  solubilise  les  aliments,  y  compris  la  cellulose  que  les  sucs 
des  Vertébrés  sont  incapables  d  attaquer  ;  elle  les  absorbe  ;  elle  accumule 
les  matériaux  de  réserve  et  les  substances  toxiques  ;  elle  sert  à  l’élimina¬ 
tion  des  substances  excrémentielles. 

Par  sa  structure  et  ses  fonctions,  le  foie  des  Gastéropodes  est  bien 
supérieur  au  loie  du  dernier  Vertébré,  I  Amphioxus,  simple  cæcum  s  ou¬ 
vrant,  dans  I  intestin  moyen. 

G  liez  tous  les  cires  inférieurs,  le  foie  esl  une  glande  en  tubes  :  une  telle 
disposition  se  retrouve  chez  un  certain  nombre  de  Vertèbres,  les  Poissons 
el  quelques  Ophidiens,  la  Couleuvre  par  exemple  ;  011  peut  meme  arri¬ 
ver  a  la  reconstituer  chez  les  Mammifères. 

Lu  suivant  I  evohil ion  phy logen étique,  011  voit  le  pancréas  s  individua- 
hsd  lai  meme  temps  le  rôle  digestif  du  loie  diminue  cl  son  rôle  nutritif 
augmente.  Maigre  I  importance  de  la  sécrétion  biliaire,  le  foie  des  Vcrlé- 
bi es  supei  leurs  a  pour  loin  lion  principale  d  arrêter,  d  emmagasiner,  de 
modifier  ou  de  Iraiislormer  les  nombreuses  substances  (pic  lui  amène  la 
veine  porte. 

I  te  (es  substances,  les  unes  viennent  d  être  absorbées  dans  l'intestin. 
Ce  sont  les  produits  alimentaires  .pii  ont  été  liquéfiés  et  rendus  diffusi- 
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blés.  Quelques-uns  semblent  suffisamment  transformés  pour  pouvoir 
(fores  H  déjà  él  re  <  tfferl  s  ;m  \  col  Iules  el  ser  \  ir  à  leur  nul  ni  ion .  Les  a  ni  res 
oui  besoin  de  subir  une  modification  ullune  el  e  est  dans  le  bue,  comme 
l 'ii v«i i I  compris  Indien  et  comme  la  démontré  (11.  Bernard,  que  celle 
modification  a  beu. 

<(  \près  ipie  le  foie,  dil  Indien,  a  reçu  lalunent  déjà  préparé  <1  avance 
par  ses  ser\  ileurs  el  offrant ,  pour  ainsi  dire,  une  eerlainc  ébauché  et  une 
i  nuise  obscure  du  sang,  il  bu  donne  la  dernière  préparation  nécessaire 
pour  qu’il  devienne  al  mien  I  parfait .  )i  IN  est-ce  pas  la  même  idée  que  nous 
trouvons  formulée  par  (11.  Bernard  :  «  Lorsque  les  substances  ont  passe 
par  la  veine  porte  et  par  le  foie,  (‘Iles  ont  an  pus  la  propriété  de  rester  dans 
I  organisme  et  d  entrer  comme  éléments  constituants  dans  le  sang.  » 

Le  tube  digestif  ne  reçoit  pas  seulement  des  aliments.  C  est  une  voie 
ouverte  à  un  grand  nombre  de  substances  toxiques  ;  e  est  une  cavité  où 
pullulent  d  innombrables  microbes  (pu  produisent  des  poisons  souvent 
fort  énergiques  :  le  foie  internent  pour  arrêter  et  détruire  la  plupart  de 
ces  substances  dangereuses.  Le  sang  de  la  veine  porte  lui  amène  encore 
les  déchets  de  la  vie  cellulaire,  el  ces  déchets,  qui  menacent  d  engendrer 
une  constante  auto-intoMcation,  le  foie  est  capable  de  les  modifier,  de  les 
transformer  en  produits  moffensifs,  parfois  même  en  produits  utiles. 

(les  premières  considérai  ions  nous  montrent  que  le  foie  est  une  glande 
digeslixe,  agissant  par  la  Iule  sur  certains  aliments  ;  que  c  est  une  glande 
nulrilixe,  capable  d’achever  l’élaboration  des  matériaux  utiles  destinés  à 
l'assimilation  et  de  transformer  les  substances  mutiles  ou  nuisibles  pro¬ 
venant  de  la  désassimilation.  En  accumulant  certains  produits  d’origine 
alimentaire,  le  foie  remplit  le  rôle  d’un  magasin  ou  d’un  grenier,  qui 
lient  en  réserve  les  substances  nécessaires  à  la  vie  des  cellules.  En  arrê¬ 
tant  les  produits  toxiques  introduits  accidentellement  ou  formés  dans  le 
tube  digestif,  il  remplit  le  rôle  d’une  usine  où  viennent  s’épurer  les  rési¬ 
dus  malsains. 

Le  foie  peut  encore  accumuler  dans  son  réseau  vasculaire  des  quantités 
considérables  de  sang.  Il  se  comporte  ainsi  comme  un  barrage  ou  plutôt 
comme  un  réservoir  qui  régularise  la  circulation. 

I  >c  I < mies  les  fonctions  du  foie,  la  sécrétion  biliaire  est  parfois  considé¬ 
rée  comme  une  des  moins  importantes.  Cette  assertion  est  inexacte.  Il  est 
\rai  <pie  la  Iule  ne  renferme  pas  de  ferments  digestifs.  Mais  elle  est  capa¬ 
ble  de  favoriser  I  action  des  différentes  zymascs,  en  neutralisant  les  acides 
•  pu  proviennent  de  l’estomac  ou  qui  sont  produits  par  le  dédoublement 
des  graisses  neutres  et  en  exerçant  une  action  zymosthénique,  c’est-à-dire 
en  renforçant  l’action  des  lipases  pancréatique  et  intestinale  ;  elle  agit 
encore  en  activant  la  transformation  et  surtout  l’absorption  des  grais¬ 
ses  ;  elle  s’oppose  à  l’action  coagulante  de  la  mucinasc  el  empêche  la 
précipitation  et  la  concrétion  du  mucus  produit  dans  les  parties  supé¬ 
rieures  de  I  intestin  ;  elle  entrave  les  putréfactions  intestinales  et,  si  elle 
ne  possède  pas  de  pouvoir  antiseptique,  exception  faite  de  quelques 
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nnrmhcs,  comme  le  pneumocoque  ou  le  spiroclM 
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| ,(•>  sécrétions  i|ui  se  déversent  dans  la  cavité  gasl ro-inl(“sl 1 11  < 1 1 ( *  oui 
pour  c  Ile  I  de  rendre  diffusibles  les  aliments  ingérés  ;  les  grosses  molécu¬ 
les  colloïdales  son!  disloquées  cl  foui  place  à  des  molécules  plus  petites 
«pii  s'infiltrent  dans  les  parois  intestinales  pour  gagner  les  chylifères  et 
les  radicules  de  la  veine  porte. 

Si  les  aliments  conservaient  la  propriété  de  diffusion  ipi  ils  viennent 
d'acquérir,  ils  s 'élimineraient  à  mesure  qu  ils  pénètrent  dans  I  économie. 
La  formation  el  la  rénovation  du  plasma  deviendraient  impossibles,  et  si, 
par  extraordinaire,  la  vie  pouvait  se  maintenir,  ce  serait  à  la  condition 
qu'on  introduisît  constamment  et  continuellement  des  aliments  dans  le 
tube  digestif.  Toute  réserve  étant  impossible,  1  individu  serait  incapable 
de  supporter  le  moindre  jeune.  Le  rôle  du  foie  consiste  justement  à  arrê¬ 
ter  les  substances  diffusibles,  à  leur  faire  perdre  le  caractère  qu’elles 
avaient  acquis,  à  les  ramener  à  l'état  de  substances  stables  ou  tout  au 
moins  à  l'état  de  grosses  molécules.  G  est  aux  cellules  de  Kupffer  que 
revient  le  rôle  d’arrêt  des  substances  charriées  par  la  veine  porte  ;  c’est 
aux  cellules  hépatiques  qu  appartient  le  pouvoir  de  transformer  les 
substances  arrêtées  dans  le  foie. 

Prenons  comme  exemple  la  jonction  ylycogénique.  Dans  l  intestin, 
les  glucides  colloïdaux,  dont  I  amidon  es!  le  principal  représentant,  ont 
été  bvdrolysés.  Ils  ont  été  transformés  en  sucres  et  les  différents  sucres, 
ingérés  ou  produits,  ont  été  finalement  amenés  à  1  état  d  bexoses.  C  est 
ici  qu  intervient  le  foie.  Les  cellules  de  Kupffer  arrêtent  les  bexoses  que 
dans  la  période  digestive  la  veine  porte  contient  en  excès  ;  les  cellules 
hépatiques  les  desliv  d  ratent  el ,  par  pnlv  mérisation ,  les  transforment  en 
un  colloïde,  plus  ou  inouïs  analogue  à  I  amidon,  le  ylvcogène.  Puis, 
quand  le  sucre  du  sang  diminue,  ce  qui  a  lieu,  par  exemple,  pendant  le 
travail  musculaire  ou  pendant  le  jeune,  le  foie  transforme,  par  hydra- 
lalion  (‘I  dislocation,  le  glveogene  en  glucose  et  livre  ce  corps  dilfusible 
au  sang  qui  remporte  vers  les  cellules. 

\iiisi  le  Ime  est  capable  d  accomplir  deux  processus  diamétralement 
opposes  :  il  peut  déshydrater  le  glucose  et  le  polvmériser  ;  hydrater 
le  glycogène  et  (ui  dissocier  la  grosse  molécule.  Gelle  double  action  est 
due  a  un  lermenl,  a  un  seul  et  même  lermcnt,  qui  agit  tantôt  dans  un 
sens,  tantôt  dans  un  autre,  et  tend  a  établir  un  étal  d  équilibre  entre  les 
substances  qui  sont  en  présence. 

t  .e  n  est  pas  se  u  le  ni  eut  s<  m  s  loi  a  ne  de  gl  v  r<  >gène  que  le  glucose  s  accu  - 
m|d'  dans  le  loie.  luerrv  el  Lallierv  ont  montré  que  cet  organe  renferme 
un.>  réserve  de  glycoproléides  .pu  explique  le  maintien  de  la  glv. 
dans  des  limites  normales,  alors  même  que  le  glycogène 
presque  complètement  disparu. 
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Si,  le  plus  souvent,  le  foie  transforme  le  glycogène  en  glucose,  il  est 
capable,  dans  d’autres  circonstances,  de  le  transformer  en  acide  lactique 
et,  ce  (|iii  est  plus  important,  de  transformer  l’acide  lactique  en  glucose 
et  en  glycogène.  C’est  un  nouvel  exemple  d  actions  réversibles. 

Le  foie  possède  encore  la  propriété  de  tonner  avec  le  glvcogène  de 
Vacille  qlycumninue.  Cette  transformation  s  accomplit,  le  plus  souvent, 
au  moyen  d  une  combinaison  avec  diverses  substances,  dont  quelques- 
unes  sont  toxiques.  Le  cldoral,  le  camphre,  les  aldéhydes,  les  acétones, 
certains  corps  aromatiques,  benzol,  phénol,  mdol,  loluol,  divers  alca¬ 
loïdes,  en  s  unissant  avec  le  glucose  pour  former  des  acides  glycuro- 
niques  conjugués,  perdent  leur  toxicité  et  s’éliminent  facilement  par 
burine.  Ainsi  une  formule  chimique  rend  compte  de  certains  faits  expé¬ 
rimentaux  démontrant  que  si  le  foie  est  capable  de  neutraliser  des  poi¬ 
sons,  c’est  seulement  quand  son  parenchyme  contient  du  glycogène. 

De  même  que  sur  les  glucides,  le  foie  agit  sur  les  lipides.  Si  les  grais¬ 
ses  neutres  passent,  presque  en  totalité,  dans  les  chylifères  et,  déversées 
dans  la  veine  sous-clavière  gauche,  arrivent  tout  d’abord  au  poumon 
<pn  en  fixe  une  forte  proportion,  la  glande  hépatique  n’en  joue  pas 
moins  un  rôle  important,  car  elle  arrête  les  gouttelettes  de  graisses  émul¬ 
sionnées  que  contient  le  sang  de  la  veine  porte  pendant  les  périodes 
digestives.  Elle  arrête  aussi  les  savons  et  cette  action  est  d  autant  plus 
importante  «pie  les  savons  sont  toxiques  ;  les  expériences  de  Munk  et 
celles  de  Rrothier  ne  laissent  >'i  cet  égard  aucun  doute.  Mais  ce  qui 
s  accumule  dans  le  foie,  ce  ne  sont  pas  les  savons,  substances  nuisibles 
et  d  ailleurs  diffusibles.  Le  foie  accomplit  une  nouvelle  synthèse  «pi  il 
pourra  détruire  plus  tard  :  il  l’accomplit  en  unissant  les  savons  à  du 
glvcérol,  ce  dernier  provenant  du  glvcogène. 

Rien  «pie  plus  complexe,  1  action  du  foie  sur  les  matières  azotées  est 
comparable  à  son  action  sur  les  glucides  et  sur  les  lipides.  C’est  le  gre¬ 
nier  où  1  organisme  puise  toutes  les  substances  dont  il  a  besoin. 

Le  foie  arrête  et  modifie  un  grand  nombre  d'albumines  :  il  retient  les 
traces  de  peptones  «pii  ont  pu  traverser  les  parois  intestinales.  Tl  agit  sur 
les  acides  aminés,  dont  quelques-uns  sont  dégradés,  tandis  que  d  autres 
servent  à  reconstituer  des  matières  protéiques. 

Par  les  nombreux  ferments  «pi  d  renferme,  le  foie  intervient  dans  tou¬ 
tes  les  mutations  organiques.  Faisant  I  histoire  de  ses  fonctions,  nous 
serons  forcé  de  passer  en  revue  l’évolution  de  la  plupart  des  substances 
«pie  la  chimie  biologique  nous  a  fait  connaître.  Il  n’v  a  pas  un  processus 
ressortissant  «à  la  nutrition  et  à  la  dénutrition  où  le  foie  n’intervienne. 

Les  ferments  hépatiques  expliquent  les  phénomènes  (Yaulnlvse,  qu’on 
étudie  si  facilement  en  conservant  asepliqueinenl  un  foie  prélevé  sur  un 
animal  «pi  on  vient  de  sacrifier.  Les  transformations  «pii  se  produisent 
sont  analogues  à  celles  qui  surviennent  pendant  la  vie,  au  cours  de  la 
désassimilation.  Leur  étude  éclaire  un  grand  nombre  de  points  obscurs. 

Les  produits  aulolvliqiies  qui  prennent  naissance  dans  toutes  les  cel- 
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Iules  <lo  l'organisme  subissent,  pour  la  plupart,  des  modifications  pro- 
I, > 1 1  < I ( ' s  d,iii'  le  foie.  Cet  organe  joue  un  rôle  important  dans  la  formalion 
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de  Y  urée,  dans  la  l‘«  >rmal  ion  el  la  destruclion  de  Vacille  urique. ,  dans  la 
sulfo-cini  jitfjaison  des  substances  aronial iipies.  Il  agit  sur  les  (jlobules 
romjes.  (liiez  1  embrvoii,  il  contribue  a  leur  formation 
il  collabore  à  leur  destruclion  et  a  leur  renovation  grâce  au 
en  résrne  et  <pi  il  renferme  en  lelle  (pianlile  (pi  on  a  pu 
fonction  martiale. 

(  )n  peut  aussi  décrire  une  fonction  ch  ronior/cne  ou  chromopcsique. 
Le  foie  esl ,  en  effel,  capable  d’arrèler,  de  transformer  et  d  éliminer  par 
|;i  bile,  les  pigments  les  plus  divers,  introduits  du  dehors  ou  iormés 
dans  l’organisme. 

Le  foie  conlribue  encore  à  la  production  de  toute  une  série  de  substan¬ 
ces  ipii  inlerviennenl  dans  la  coaijiilalion  du  sauf).  Il  joue  un  rôle  impor¬ 
tant  dans  la  formation  des  anticorps. 

Lu  emmagasinant  et  modifiant  un  grand  nombre  de  substances  for¬ 
mées  dans  l'organisme  ou  introduites  du  dehors,  en  arrêtant  la  plupart 
des  matières  «pii  proviennent  de  I  intestin  et  sont  charriées  par  la  \eme 
porte,  le  foie  remplit  un  rôle  protecteur  d’une  importance  capitale.  Les 
troubles  <pu  caractérisent  I  insuffisance  hépatique  doivent  être  attribués 
à  une  auto-intoxication,  dont  les  travaux  modernes  nous  permetlenl  de 
saisir  le  mécanisme. 

(le  n’est  pas  seulement  contre  les  matières  solubles  que  le  foie  protège 
I  organisme.  Il  possède  encore  la  propriété  d’arrêter  au  passage  certains 
microbes.  Les  uns  sont  détruits  dans  son  parenchyme  ;  les  autres  s  éli¬ 
minent  par  la  bile.  Mais  leur  passage  dans  les  voies  biliaires  peut  deve¬ 
nir  le  point  de  départ  d  accidents,  et  aboutir  au  développement  d  une 
anu'iorhohte  ou  d  une  cholécystite  sunourée. 


(les  considérations  préliminaires  établissent  (pie  le  foie  constitue  une 
véritable  barrière  placée  sur  le  lra|cl  des  substances  (pie  charrie  la  veine 
porte.  Il  en  relient  une  partie,  empêchant  une  arrivée  trop  brusque  dans 
la  circulai  mu  générale  des  substances  absorbées  dans  I  intestin  ;  il  régle¬ 
mente  leur  introduction  dans  I  organisme  ou  bien  il  les  transforme  en 
des  corps  peu  diffusibles  el  les  emmagasine  pour  lies  livrer  ensuite,  sui- 
x a 1 1 1  les  besoins  de  I  économie.  Il  complet»'  1  élaboration  des  matériaux 
d  origine  alimentaire  el  leur  lait  subir  les  mutations  ultimes  «pu  leur 
permrtl roui  de  servir  a  la  nutrition  ;  il  rend  inoffensives  certaines  suh- 
slances  nuisibles  ou  toxiques  el  achève  ainsi  de  proléger  I  économie 
contre  les  mfoxicat ions  exogeues  el  les  auto  intoxications. 

Les  substances  qui  ont  échappé  ;i  I  action  du  foie  passent  dans  la  cir¬ 
culation  generale  el  lui  'ont  ramenées  par  |  artère  hépatique  el  la  veine 
poilc.  Liant  plus  diluées,  elles  seront  encore  plus  facilement  retenues. 
\oila  pomijiioi  la  lislule  d  Lrk,  c  est -a-dire  I  abouchement  de  la  verni' 
l""l,‘  1:1  '  <mie  cave,  n  ’équix  au!  pas  à  la  suppression  du  foie.  Les 

substance;  absorbée;  dans  l’intestin  entrent  d’emblée  dans  la  circula- 
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lion  générale  et  peuvent  produire  des  effets  toxiques.  Mais  elles  revien¬ 
nent  au  foie,  dont  l’action,  pour  ne  pas  rire  aussi  immédiate,  ne  s’en 
fait  pas  moins  sentir. 

Il  ne  faut  pas  croire  cependant  cpie  ce  rôle  protecteur  soit  l’apanage 
exclusif  de  la  glande  hépatique.  Presque  toutes  les  cellules  coopèrent  au 
même  but.  (l’est  une  propriété  générale  <1111  semble  avoir  acquis  une 
importance  prépondérante  dans  trois  organes  :  le  loie,  le  poumon,  le 
rein. 


Le  loie  est  surtout  capable  de  transformer  les  substances  toxiques.  Son 
rôle  éliminatoire,  pour  être  réel,  est  peu  important,  d  autant  moins 
important  que  la  Iule  est  un  liquide  partiellement  réerémentitiel  et  que  les 
substances  rejetées  par  le  foie  dans  I  intestin  lui  reviennent  facilement 
par  la  veine  porte.  Le  poumon  et  le  rem  sont,  avant  tout,  des  éinone- 
toires.  Mais  ils  peuvent  aussi  agir  chimiquement  sur  certains  poisons. 
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Lc  fait  est  depuis  longtemps  démontré  pour  le  rein  ;  il  est  egalement  vrai 
pour  le  poumon  <pii  constitue  une  deuxième  barrière,  capable  d  arrêter 
les  poisons  <pii  ont  échappé  à  l'action  protectrice  du  foie,  C  est  la 
dernière  étape  que  de\r<ml  franchir  les  diverses  substances  contenues 
dans  le  sang  veineux  avant  de  pénétrer  dans  le  système  artériel  et  d  cire 
distribuées  a  toutes  les  cellules  de  I  économie. 

Les  phénomènes  ebimiipics  qui  se  produisent  dans  le  foie  sont  pour 
la  plupart  e.ro///cr/nû/m'.s'.  resl-à-dire  qu  ils  dégagent  de  la  chaleur. 
(]|  Bernard  a  démontré,  depuis  longtemps,  que  le  sang  des  veines  hépa¬ 
tiques  est  plus  chaud  que  le  sang  de  la  veine  porte.  C’est  à  la  sortie  du 
l'oie  que  la  température  du  sang  est  le  plus  ('levée,  \ussi  la  destruction 
de  la  glande  entraîne-t-elle  l'hypothermie. 


l/histo-phvsiologie  a  permis  de  constater  que  les  cellules  des  lobules 
hépatiques  ne  sont  pas  toutes  simultanément  en  travail  ou  en  repos. 
Noël  fi)  décrit  dans  chaque  lobule  trois  zones  pareneh vmaleiises  qui 
sont  à  des  degrés  divers  <1  activité  fonctionnelle.  La  zone  péri-sus-hépa- 
tiqueesl  à  l  étal  de  repos  permanent.  Pendant  la  période  digestive,  alors 
< I ne  les  autres  cellules  sont  bourrées  de  granulations  représentant  des 
ehondriosonies  chargés  de  produits  élaborés,  les  éléments  les  plus  inter¬ 
nes  dos  travées  hépatiques  sont  dépourvus  de  toute  activité  élaboratrice. 
Ce  sont  des  éléments  de  réserve  qui  n  entrent  en  jeu  que  dans  certains 
cas,  quand,  par  exemple,  les  matériaux  nutritifs  sont  surabondants  ou 
(pie  les  autres  parties  du  foie  sont  lésées. 

\  cette  zone  de  repos  permanent,  s  oppose  une  zone  péri-porlale  à 
fonctionnement  permanent.  Chez  l  aminai  à  |eun  depuis  ■\\  heures,  les 
cellules  péri-porlales  sont  les  seules  (pu  témoignent  encore  d  une  cer¬ 
taine  activité  et  fabriquent,  au  moyen  d  un  matériel  restreint,  les  sub¬ 
stances  nécessaires  au  maintien  de  la  vie. 

La  région  moyenne  est  la  zone  de  fonctionnement  variable,  «pu  tra¬ 
vaille  avec  intensité  pendant  la  période  digestive,  mais  n  entre  en  action 
(pi  après  la  zone  péri-porlale.  Le  lobule  hépatique  travaille  de  la  péri¬ 
phérie  vers  le  centre. 


Rythme  fonctionnel  du  foie.  —  Les  travaux  de  Forsgren  f‘>)  (‘I  de  ses 
collaborateurs,  en  tète  desquels  lïolmgren  '•>),  ont  apporté  une  contri¬ 
bution  I oïl  intéressante  a  I  éludé  des  rvlhmes  fonctionnels  du  foie.  Vinsi, 
la  pénétration  des  graisses  dans  les  cellules  épithéliales  procède  par 
étapes  en  rapport  avec  les  diverses  heures  de  la  |ournéc.  Le  maximum 
se  produit  pendant  la  nuit . 

1  1  ^  è.  N"i  i  d  M.  Kosn  II.  X | >| > I i <  n I ion  de  quelques  (tonnées  récentes  relatives  à  l'iiis- 
lopliysiolopie  de  la  cellule  Cl  du  lobule  liépal ique.  /.„  Presse  Médicale,  G  septem¬ 
bre  I  ?t ,  p.  -3:>. 

■  Ioiisi.kin.  l'ehcr  die  niiyllnnik  des  I  ehenfunhlinn .  des  Staff  wccliscls  mal  des 
Srltlnfes.  I  n  vol.  de  fi  fi  papes,  Sloekholm,  i <)3T>. 

c  II  I  l"i  m.  e.i  n  ''Indien  üt.er  ■  'i  s  I . .  llmiiselie  Varialionen  des  Hariri-,  l.nn- 

11,1,1  1-enerfelK  tc/((  lued.  Stand.,  ipeG,  I.  |.\\|\.  pp. 
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Faisant  varier  les  heures  des  repas  et  l(*s  heures  du  travail,  on  ne 
modifie  en  rien  ee  r\llnne  spécial,  eondilionné  par  des  fadeurs  endo¬ 
gènes. 

Etudiant  par  les  méthodes  histologiques  el  chimiques  1  accumulai ion 
de  la  graisse  dans  le  foie,.  Forsgren  observe  (pie  celle  suhslance  esl  sur¬ 
tout  ahoudanle  à  la  périphérie  des  loltules  (Mil re  i  \  cl  iS  heures  el  tend 
à  occuper  la  parlie  c(*i  1 1  ra  le  en  Ire  >'>■  heures  el  •>.  heures. 

Encore  plus  mléressanls  sont  les  résidlals  ohlenus  en  appliquant  les 
memes  melhodes  à  1  étude  du  glycogène.  Celle  substance  s  accumule 
dans  le  l’oie  à  la  lui  de  la  |ournée  el  au  commencement  de  la  mol,  à  par¬ 
tir  de  i  \  heures  |iis<pi  à  •>  \  heures.  Puis  elle  diminue  à  parlir  de  :>  heures 
du  malin  pour  tomher  à  un  minimum  vers  midi,  du  est  ainsi  conduit 
à  diviser  le  fonctionnement  glycogénique  en  deux  périodes  :  la  première 
où  le  foie  li xe  du  glycogène  en  même  temps  que  de  I  eau  :  c’est  la 
période  d  activité  assimilatrice;  la  seconde  où  il  re|etle  1  eau  avec  les 
diverses  substances  qui  y  sont  dissoutes  :  c  est  la  période  de  désassimi¬ 
lation  ou  période  d  activité  sécrétoire. 

Ces  résultats  expliquent  la  variabilité  des  effets  produits  par  les  injec¬ 
tions  d  insuline.  Forsgren,  en  collaboration  avec  flolmgren,  Wilan- 
der  et  Vgren,  opère  sur  dix  lapins  qui  reçoivent,  après  a  \  heures  de 
|eùne,i/a  centimètre  cube  d  une  solution  d  insuline  contenant  a  uni¬ 
tés  i/a.  Les  animaux  dont  le  foie  était  riche  en  glycogène,  c’esl -à-dire 
se  trouvait  à  la  phase  assimilatrice,  ne  réagirent  presque  pas  :  ceux  qui 
se  trouvaient  à  la  période  désassiinilatriee,  réagirent  nettement.  L  exa¬ 
men  des  résidlals  établit  que  la  sensibilité  individuelle  ne  dépend  pas 
de  I  alimentation  :  elle  est  en  rapport  avec  I  activité  rythmique. 

Les  mêmes  cycles  fonctionnels  oui  été  observés  par  Iïolmgren, 
flohnquist,  Vgren,  \\  ilander  el  Jorpes  chez  les  rats  el  les  souris.  Ils 
persistent  pendant  le  premier  jour  de  jeune;  mais,  d  après  ïliggms, 
Berkson  el  Flock,  ils  cessent  de  se  produire  dès  le  deuxième  jour. 

Etudiant  la  sécrétion  biliaire,  F.  Forsgren  constate  (pie  ses  variations 
journalières  ne  dépendent  pas  de  l’alimentation.  Elles  sont  en  rapport 
avec  les  alternances  d  activité  des  fonctions  hépatiques,  la  sécrétion  de 
la  hile  se  produisant  pendant  la  phase  de  désassimilation. 

Ce  qui  n’esl  pas  moins  intéressant.,  «  est  que  le  fonctionnement  ryth¬ 
mique  du  loie  influence  la  sécrétion  rénale.  Cerritzen  a  fait  des  obser¬ 
vations  sur  \  a  personnes  et  a  constaté  que  la  diurèse  est  plus  intense 
entre  i  heure  du  matin  et  id  heures  qu’en  Ire  i  \  et  •>  \  heures.  L  inges¬ 
tion  de  liquide,  dont  on  faisait  prendre  7  »  centimètres  cubes  toutes  les 
heures,  la  position  du  corps,  les  repas,  le  sommeil,  la  température  exté¬ 
rieure,  les  fadeurs  climatiques,  les  variations  de  la  pression  sanguine 
11  exercent  aucune  influence.  La  sécrétion  rénale,  conditionnée  par  les 
fonctions  rvlhmiques  du  foie,  esl  en  accord  avec  le  cours  que  suit  la 
glycémie  en  9.\  heures»  Il  v  a  donc  heu  d  admettre  I  existence  d  une 
hyperinsulinémie  dans  la  période  «pu  s  demi  de  7  ou  q  heures  à 
1  \  heures. 
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Los  diverses  substances  exereineiil telles,  notamment  les  dorhets  azo¬ 
tés  H  l'urobiline,  obéissent  ;i m \  moines  règles  <|iic  la  diurèse,  cl  sont 
rejetées  si  i  i  \  a  n  I  le  même  rythme. 

Los  épreuves  de  surcharge  a«] lieuse  permettent  d  apprécier  le  lono- 
I  lonnemcnt  hépatique.  car  le  I  <  >  h  *  malade  accumule  moins  d  eau  pen- 
1 1 ; i n I  la  nuil  cl  l’a I >ri< ] ne  moins  d  uree,  le  diurél iipie  physiologique  (pii 
assure  la  collaboration  du  foie  (“I  du  rein. 

\insi  les  reclierclies,  donl  Forsgren  a  clé  l’inilialeur,  semblent  avoir 
une  portée  générale.  Los  rosullals  obtenus  se  verilieiil  chez  les  diverses 
especes  animales  ol  loiidonl  a  prouver  I  existence  de  variations  nychlhe- 
mérupios  analogue'-  à  colles  (pi  on  observe  chez  les  animaux  ultérieurs. 


Il 

POIDS  ET  VOLUME  DU  FOIE 


Le  foie  des  \  célébrés  est  la  glande  de  beaucoup  la  plus  volumineuse  de 
I  économie.  Son  poids  osl  variable  et,  (  liez  une  moine  espèce,  il  oscille 
dans  des  limites  assez  largos,  suivant  I  Age  du  sii|ol  et  les  conditions  de 
son  existence,  (lli.  Hiebol  (  i  )  a  fait  une  élude  approfondie  de  la  ques- 
fion  ol  d  a  essavé  d  établir  le  rapport  ipu  robe  le  poids  du  foie  au  poids 
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18,8 
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f.0,2 
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C  liais  . 

r> .  670 
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4 
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eilc  chez  1rs  mammifères. 


PHYSIOLOGIE  DU  FOIE 


1  ! 


Cos  rliil’fres  démontrent  toul  d  abord  que,  par  rapport,  à  la  surface  ou 
au  poids,  I  homme  est,  de  tous  les  animaux,  celui  qui  a  la  plus  grande 
quantité  de  tissu  hépatique.  L  homme  mis  à  pari,  la  proportion  de  tissu 
hépatique  va  en  croissant  assez,  régulièrement  par  rapport  à  I  unité  de 
surface  et  en  diminuant  par  rapport  à  l'unité  de  poids,  si  bien  que  la 
moyenne  reste  sensiblement  constante.  Il  semble  que  le  développement 
du  l'oie,  chez  1  homme,  dépende  de  I  intense  radiation  qui  se  produit 
par  la  peau  dépourvue  de  poils.  Chez  le  Chat,  protégé  par  une  épaisse 
fourrure,  le  rapport  entre  le  foie  et  la  surface  est  moins  élevé  que  chez 
le  (  lliien. 

Dans  une  même  espèce,  la  proportion  du  tissu  hépatique  diminue 
avec  1  âge.  \oici,  par  exemple,  quelques  chiffres,  pris  aux  différentes 
époques  de  la  \  ie  humaine. 


Poids 

Poids 

Poids  du  foie 

A  (je 

du  corps 

du  fine 

pur  dur.  carré 

par  kgr 

Pf/r. 

!//'- 

f/r. 

or . 

i  jour . 

.  .  .  3,2 

T  'l  1  , 7 

5 ,4  5 

4/1,3 

1  an . 

...  Ç) 

333 

6 ,3o 

0 

•’7 

7  ans . 

.  .  .  19,1 

677 

7,80 

r 

DJ) 

\  ans . 

.  .  .  38,6 

1 .  t  8S 

8,70 

0 

Ô’A 

5  ans . 

.  .  .  63 

1.819 

0,65 
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Ainsi  le  poids  du  foie,  par  rapport  à  la  surface,  va  croissant  avec  l’âge 
et  décroissant  par  rapport  à  I  unité*  de  poids  corporel.  Deux  hypothèses 
peuvent  expliquer  ce  résultat  :  ou  bien  les  phénomènes  chimiques  qui  se 
passent  dans  le  foie  sont  moins  intenses  chez  l’enfant  que  chez  l’adulte  ; 
ou  bien  les  cellules  infantiles  sont  plus  actives,  de  sorte  que,  pour  un 
même  poids,  le  fonctionnement  hépatique  est  plus  considérable. 

Maurel,  qui  a  repris  I  élude  de  la  question,  arrive  à  une  première  con¬ 
clusion  < ] u i  est  assez  analogue.  Dans  une  même  espèce  animale,  la  quan¬ 
tité  de  loie  par  kilogramme  corporel  est  d’autant  plus  grande  que  I  ani¬ 
mal  est  plus  petit.  Mais  d  a|oute  que  la  proportion  varie  avec  la  nature 
de  l'alimentation  ;  elle  est  plus  élevée  chez  les  Carnivores  que  chez  les 
t  iramvores. 

Les  recherches  de  Maenan  (i)  mettent  bien  en  évidence  l’influence 
du  régime  alimentaire.  Opérant  sur  un  très  grand  nombre  de  Mammi¬ 
fères  et  d  Oiseaux,  il  trouve  les  proportions  suivantes,  le  poids  du  foie 
étant  rapporté  au  kilogramme  d  animal  : 


Herbivores. 
Piscivores  . 
Carnivores. 
Insectivores 
Cranivoivs. 

(  imnicarni  \  ores 

Frugivores. 

Omnivores. 


26, 3 
:>r),5 
3  fi,  8 
38,8 
3().'i 
3f>,6 


(i)  Macnan.  le  rapport  «lu  pniils  du  foie  un  poids  du  corps  chez  les  mammifères. 
Soc.  de  Biologie,  21  novembre  1912,  p.  526. 
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Porcherel  ( i  1  élu 

liant  le  poids 

lu  foie  c 

liez  un  certain  nombre  de 

iiminfères  1  roux e  < 

les  chiffres  «pii 

eoinplèlenl  ceux  donnés  par  Hiehet. 

s  résultats  sont  ci 

déniés  pour  i  . 

noü  grammes  de  poids  vil. 

Moyen  nés 

Variations 

( 

Veau  de 

2  mois .  .  .  .  17,1 

Mo vidés . 

.  •  ■  i/i.8 

Taureau 

Je  2/10  kgr.  .  17 

f 

— 

le  790  kgr.  .  .  7,5 

Porcins. 

i,r),G  j 

Porc  de  7 
—  de  2 

mois  ....  21 

ans  .  .  .  10 

Ovitlés  . 

22,8 

Chevaux 

.  .  l4>3 

Chiens  . 

.  .  .  3p,5 

Chats 

3o 

La|)ius  . 

Cobayes. 

.  .  •  34,7 

.  .  .  5/| 

Le  l'oie  esl  d'autant  plus  volumineux  que  I  animal  est  plus  petit  et  plus 
jeune.  \  ces  deux  lacleurs  principaux,  il  l’a 1 1 1  ajouter  I  inlluence  du 
régime  <i  I  i  in  en  t  a  i  rc  cl  des  conditions  ipu  favorisent  ou  entravent,  la 
dépéri  I  il  ion  de  calonq  lie. 

I  tes  varialions  de  volume,  plus  ou  moins  marquées,  se  produisent 
constamment  dans  le  foie.  II.  Mallson  en  a  donné  la  classification  soi¬ 
xante  :  variations  de  volume,  synchrones  des  mouvements  respiratoires  ; 

-  en  rapport  avec  le  pouls  ;  —  provoquées  par  les  émotions  ;  —  dimi¬ 
nution  de  xolunie  après  inhalation  de  nitrate d  amvle  ou  injection  d’adré¬ 
naline  ;  —  augmentation  de  volume  après  in|ection  de  uhico.se  ou  de 
lévulose;  diminution  de  xolunie  après  iiperlion  intraveineuse  de 
svnlhalme  ou  inhalation  de  chloroforme  ;  augmentation  rapide  dans 
le  \  < imissemenl . 


CONSTITUTION  CHIMIQUE  DU  FOIE 


L  éludé  de  la  consl  il  ni  i<  ni  clmniipie  du  loie  si*  heurte  à  une  très  grosse 
dillicullc.  La  glande  est  gorgee  de  sang,  elle  contient  près  du  cinquième 
de  la  masse  totale,  l'aire  I  analyse  du  loie.  Ici  tpi  on  le  relire  de  I  abdo¬ 
men,  meme  quand  <>n  a  lue  I  animal  par  hémorragie,  c  es!  latisser  le 
i  <  *  si  1 1 1  ;  1 1  par  la  présence  du  sang.  Laver  au  préalable  1  organe,  c  esl  lui 

1  I  ,,|i'  111  1,1  1  \  ,i i  i.i I ii no  de  l,i  masse  du  loie  clic/  lev  principales  espèces  domesli- 
f|iies.  Si n\  ih  Hinloijie,  i3  juin  ■  >(•■">,  p.  s-. 
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enlever,  meme  avec  des  li(|ui(l(‘.s  isi doiliq lies,  certains  de  scs  principes 
cl  c  est  inl rod u ire  dans  le  parenchyme  une  quantité  indéterminée  d  eau 
el  de  sels. 

Aussitôt  après  la  morl ,  le  foie  a  une  réadmit  (ilciilinc  ;  le  tissu  devient 
rapidement  acide,  ce  qui  est  attribué  à  la  formation  d  acide  laeliipic.  l'in 
même  temps  il  devient  dur  et  résistant,  c’est  une  sorte  de  rnjnhlé  eada- 
vériinie.  analogue  à  la  rigidité  musculaire.  Celle  transformation  se  lait 
d  autant  plus  vile  ipie  la  température  est  plus  élevée  :  en  :>  heures  envi- 
ron  vers  i8°  ;  en  i  heure  ou  i  h.  i /:?  vers  /io°. 

Parmi  les  nomhreuses  analyses  qui  ont  été  laites,  celles  de  Ihhra, 
tpioique  fort  anciennes  (18/19),  s,,l|l  restées  elassiipies.  Voici  les  chiffres 
qu'il  a  trouvés  avec  le  foie  de  I  homme  et  celui  du  Hœuf  el  les  résultats 
ij ne  nous  avons  obtenus  avec  le  foie  du  Lapin  adulte  : 


Hommes 

Bœuf 

Lapin 

Eau . 

76,17 

71,39 

72,69 

Matières  insolubles  . 

9,44 

11,29 

13,07 

Albumines  solubles  . 

.  2 ,4o 

2,35 

2,84 

Matières,  collogènes  . 

»  extractives  . 

0  0 

3,37 

6,07 

6,2.5  ) 

4,9i  ) 

8,48 

»  grasses  . 

2 ,5o 

3,28 

2,2.4 

Total.  . 

99,93 

99,57 

99,3  a 

Nous  avons  eu  1  occasion  de  laire  quelques  dosages  sur  le  foie  d  un 
supplicié  de  28  ans.  L  organe  fut  prélevé  \  heures  après  1  exécution. 
Pour  le  dosage  des  albumines,  011  a  fait  une  macération  dans  de  1  eau 
chargée  de  bicarbonate  el  de  fluorure  de  sodium.  Les  lipides  ont  été 
dosés  par  la  méthode  très  précise  de  Kumagawa,  ce  qui  explique  leur 
taux  assez  élevé. 

Eau .  72,48 

Albumines .  5,8i 

Glycose .  2,45 

Glycogène .  3,6a 

Matières  grasses .  3, 10 

87^3" 

Il  faut  ajouter  à  ces  substances,  plusieurs  pigments  :  un  pigment 
brun  ferrugineux,  la  ferrine  de  Castre,  soluble  dans  I  eau  légèrement 
alcaline,  insoluble  dans  I  alcool  et  le  chloroforme  ;  un  pigment  |aune 
également  ferrugineux,  soluble  dans  I  eau  el  un  autre  pigment  |aune, 
le  chlorochrome,  soluble  dans  le  chloroforme. 

Th.  Câlin  et  .1 .  I  longet(  1  ),  opérant  sur  des  fuies  de  (  lluens,  ont  obtenu 
les  chiffres  suivants  :  les  quantités  sont  exprimées  en  grammes  et  sont 
rapportées  à  100  grammes  de  tissu  frais. 

(1)  Tli.  Caiin  cl  J.  IIonoet.  Gomposil ion  moyenne  des  muscles,  du  foie  cl  du  sang 
du  Cliicn.  .Soc.  de  Biologie,  ig33,  l.  GXII,  p.  i3ig. 


G . -H  ROGER 


•  4 


l'ail.  . 
Glycogène. 

\i  ide  lactique  . 
(i caisses  totales  . 


\cidcs  jr  en  s . 

Insaponitiables . 

Phosphore  total  ...  • 

»  lipidique . 

orl  liopliosplu  nique 
»  créaline-phosphoriquo 

»  pyrophosphoriqne. 

IiCNose-phosphoriqnr. 

»  aciclo-soluble. 

Urée . 

Créatinine . 

Sodium . 

Potassium . 

Calcium . 


Corn/iosi  lion 
moyenne 


Variations  en 
/Uns  ou  en  moins 


-O  ,q 
1!  ,,i5 


1,2 
1 .  i  i5 


o  à 


0 ,08  3 

0,067 

5, 8 

»  »  ,800 

2,8 

0 ,600 

0,566 

0,1 70 

o,3 1 2 

0 ,024 

0 , 1 5o 

0 ,027 

0  ,<  128 

0  ,oo5 

0,0026 

(  »  ,o<  >74 

(  »  ,00/1 5 

0,0107 

0 ,0(  *1  •  «) 

0,1 06 

0,014 

0,01/* 

à  o,o5i 

0,0075 

à  0,01 3 

0 ,07.3 

il  0,1  o() 

0 ,  11 

il  0 , 2  "  6 

0 ,00 1 5 

à  0,00  5  9 

Variations  de  la  quantité  d'eau.  —  La  (|ii;mlit»’  il  eau  varie  a\ee  1  âge. 
(liiez  nu  jeune  Lapereau  de  <)<><>  grammes,  elle  esl  de  78,1)1)  0/0  ;  chez 
un  Lapin  de  1  .Sdo  grammes  elle  luiuhe  à  7:1, dp  ci,  chez  un  gros  Lapin 
de  :»  .880  grammes,  à  71,0(1.  Les  dosages  pralupies  sur  des  Souris  ont 
donné  :  au  milieu  de  la  gestation,  87  0/0  ;  à  la  naissance,  8:>,  ;  au  bout 
de  8  jours,  7  (  i  ;  chez  I  ad  tille,  71  .  (  l 'esl  le  cas  partie  ni  ici'  <1  une  loi  géné¬ 
rale  plus  un  1 1  ss  11  esl  jeune,  plus  il  esl  acid  :  plus  il  est  actif,  plus  il 
contient  d  eau.  La  même  loi  se  verdie  dans  1  espèce  humaine  :  la  quan¬ 
tité  d  eau  est  de  1)7  0/0  chez  lembryon  de  no  jours  ;  82  chez  le  fœtus 


1  a 


h 


1  naissance 


'(  1  a 


âge  de  2  mois  ;  (>7  à  (»o  chez 

/  t  7  I 

Hulin  jiijucns )  à  la  dessiccation,  Smil 


f\ 0/0  de 


de  8  mois, 

1  adulte. 

\  vaut  soumis  des  (  >  renom 

et  Jackson  ont  constaté  tjii  elles  peinent  perdre,  sans  périr, 
leur  poids,  soit  01  0/0  de  I  eau  <pie  renferme  leur  corps.  Le  tissu  hépa¬ 
tique  perd,  dans  ces  conditions,  de  \ o  à  81  0/0  de  son  eau. 

(  loiilrairemenl  à  ce  «pion  aurait  pu  supposer,  j'ai  constaté  que  le 
jeûne,  eest-à-dire  la  suppression  de  la  nourrit  lire  et  des  boissons,  aug¬ 
mente  la  teneur  en  eau,  loin  de  la  diminuer.  \|irès  (io  heures  de  jeûne, 
un  liai  blanc,  dont  le  poids  primilit  était  de  100  grammes,  pesait 
io)  grammes.  (  ht  sacrdic  laminai  et  on  trouve  <)i  gr.  \  3  d  eau,  soit 
une  |)ro|)orl ion  de  7 < » . S  0/0.  (liiez  un  témoin  de  1  !\ 8  grammes,  sacrdic 
en  pleine  digestion,  la  proportion  était  de  li/1,07.  ht  cependant  le  Hat 


manilie  avait  perdu  (>,.),)  d  eau  par  les  matières  fécales,  7,00  par  I  urine 
et  >o,8>  par  la  respirai  ion ,  soit  au  total  3(),/|2.  Il  avait  donc  fabriqué 
•me  quantité  d  eau  1  p  1  un  ca Icul  1res  simple  jicrmet  d  évaluer  à  20  gr .  \ d , 
quantité  supérieure  au  quart  de  la  masse  d  eau  renfermée  primitivement 
dans  son  organisme. 

Le  dosage  de  I  eau  dans  les  dillerenls  organes  établit  que  dans  tous. 
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sauf  le  poumon,  l;i  proportion  de  liquide  est  restée  normale  ou  a  légè¬ 
rement  augmenté,  (lest  du  moins  ce  une  nous  axons  constate  en  com- 


parant 

1  animal 

1 1  la  1 11 1  lé 

1  à  un 

animal  témoin 

de  taille 

semblable. 

(  liiez 

ce  dernier  le  lou 

1  contcn. 

ail  70, 

1  0/0  et  chez  1  animal  en 

expérience 

7 '1.3- 

Les 

résultats 

que  nous  avons  obtenus  chez 

le  Lapin 

sont  analo 

gués. 

\  OU  I, 

|iar  excm 

pie,  les 

chiffre.' 

s  fournis  par  3 

dosages  : 

Animal 

A  ni rriau.r  en 

inanition 

Témoin 

//  jours 

.5  jours 

5  jours 

7  jours 

Poids  ^ 

initial 

1 ,83o 

1  .8 'H  > 

) .  8  :>  5 

2 .  2 1 0 

2 . 200 

final  . 

I.'l'lO 

_  f  _ 

1  170 

1.045 

1 .560 

Eau  du 

foie  . 

. 

7  0 

70, r> 

7:1,07 

7:!  ,86 

71.7 

On  peut  conclure  que,  si  le  jeûne  n  est  pas  trop  prolongé,  la  teneur 
en  eau  est  égale  ou  légèrement  supérieure'  à  la  normale.  Les  analxscs  de 
\\  i | o 1 1  cadrent  avec  ce  résultat  :  le  foie  renfermait  dp, 7  0/0  d  eau  chez 
un  Chien  «pu  avait  |eùné  o(>  jours  et  ~\\J\  chez  un  autre  qui  avait  |eùné 
83  jours.  \  l  étal  normal ,  le  foie  du  Clnen  contient  de  (ij)  à  7 2  0/0  d  eau. 

Quand  011  reprend  l'alimentation,  le  foie  accumule  h's  différentes 
matières  organitpies  que  lui  amène  la  veine  porte  et  fixe,  en  même 
temps,  une  certaine  quantité  d  eau.  Son  volume  se  trouve  ainsi  aug¬ 
mente  et  cette  augmentation  varie  avec  la  nature  des  aliments.  Llle  est 
beaucoup  plus  marquée  avec  un  régime  riche  en  hydrates  de  carbone 
qu'avec  un  régime  riche  en  matière  azotée,  (lest,  du  moins  I  opinion 
classique  qui  s  appuie  sur  un  certain  nombre  d  expériences  laites  sur 
des  animaux  dont  on  peut  facilement  modifier  le  régime,  comme  le 
Chien . 

Les  recherches  de  Lafayetle  Mendel  11e  semblent  pas  confirmer  celle 
relation.  37  Souris  ont  été  soumises  à  des  régimes  variés  :  7  ont  reçu 
un  régime  mixte  ;  10  un  régime  riche  en  albumine  ;  8  un  régime  riche 
en  graisse  et  1  :>.  un  régime  riche  en  glucides.  L’expérience  a  été  prolon¬ 
gée  pendant  un  laps  de  temps  qui  a  varié  de  28  à  1 87  jours.  Les  chiffres 
obtenus,  touchant  le  poids  de  I  animal,  la  teneur  en  eau  de  1  organisme 
et  le  poids  du  foie  semblent  livrés  au  hasard  et  paraissent  défier  toute 
systématisation.  E11  les  réunissant  on  obtient  les  moyennes  suivantes  : 


Régime 

Nombre 

alimentaire 

d  animau. 

— 

— 

Mixle . 

7 

Azoté . 

.  10 

Gras . 

8 

Hydro-car  fionc. 

3-, 

Poids  moyen 
du  corps 

Poids  moyen 
du  J'oie 

Rapport 
p.  100 

ai,i4 

1,76 

8,3 

1.8-74 

:> ,  1  :> 

j  1 ,3 

1 0,81 

1 .80 

9,4 

i5,()a 

1 ,9* 

8,7 

20,43 

1 ,92 

9.4 

Les  résultats  que  nous  rapportons  semblent  établir  que  le  foie  se  déve- 
lojipe  surtout  sous  I  inlhience  du  régime  azoté.  (  lellc  conclusion  ne  paraît 
pas  exacte.  (  lar,  en  examinant  les  divers  chiffres,  on  trouve  entre  eux  des 
différences  telles  que  les  moyennes  semblent  sans  importance.  Il  serait 


<;  -il.  uoc, eu 


iG 


, |  -I , il Il I  plus  Mille  (le  reprendre  l'élude  de  l;i  question,  «pie  I  accimiu- 
|, ,1,0,1  ,|(.  ,  ci  l.iines  substances  entraîne  une  augmentai Ion  de  I  eau  d  un- 
bibilion.  Zuntz  invoque  I  inlliienre  du  glycogène  ;  quand  le  foie  en  li\e 
i  gramme,  il  relienl  en  même  temps  de  ■>  a  i  grammes  d  eau. 

Mayer  el  Schaeffer  (  i  -  foui  intervenir  un  aulre  facteur.  Ils  rappellent, 
Imil  d'abord,  <pie  le  proloplasma  des  cellules  esl  eonstilué  par  une  sus¬ 
pension  colloïdale  d  albumine.  La  présence  des  acides  gras  insolubles 
dans  l’eau  tend  à  rompre  ia  liaison.  Mais  le  cholestérol,  les  lipides, 
les  phosplialidcs  jouissent  de  la  solubilité  réciproque  et  le  mélange  (pu 
en  résulte  esl  perméable  à  beau.  Dès  lors  un  gel  protoplasmique  résis¬ 
tera  d'autant  moins  à  l  imbibilion  que  le  coefficient  hporvliqiic  calculé, 

cholestérol  •.  .  phosphore  lipoïdique  , 

soit  en  rapport  — — - -  ,  soit  en  rapport  - - — -- — -  sera  plus 

1  1  acides  gras  cholestérol  1 

élevé.  C’est  ce  qui  a  lieu,  en  effet.  Si,  par  exemple,  on  prend  le  poumon, 

le  rem,  le  foie  et  si,  après  avoir  desséché  ces  organes,  on  en  plonge  des 


fragments  dans  de  I  eau  distillée,  on  constate  que  I  nnbibition  est  pro¬ 
portionnelle  au  coefficient  liporvlique,  ce  qui  conduit  à  supposer  1  exis¬ 
tence  d’une  constante  que  l’on  peut  ainsi  formuler  : 


Eau  d’imbibitiou  X 


Ac.  gras  ou  phosphore  lipoïdique 


cholestérol 

\oiei  les  résultats  trouvés  par  Mayer  et  Schaeffer 


=  K. 


A  ni  mal 

Tissu 

Coefficient 
lipocy  tique 

En  a 
retenue 
par  /  (jr. 
de  tissu  sec 

/ 

coejf.  Zip. 

Valeur 
de  K 

Lapin  . 

Poumon. 

'!■  ' 

X 

F»,  8 

—  (io,i  ^  Rapport  avec 
Ü2,i  •  les 

Hein  . 

eu 

8,21) 

7’â 

Foie  . 

8./j 

5,oi| 

1  CO 

Go, 4  '  ac.  gras 

Chien  . 

Pou  mon . 

'2,22  X 

0,2  2*5 

> 

1 — 

II 

Hein  . 

0,78 

0,4  33 

2,p4  v  le  phosph. 

Foie  . 

i,4/i 

4 .  18 

o,Goo 

■2  Go  (  lipoïd. 

Pour  1 

ompléler  les 

!'(■(  '  Il  «  •  IC  II  l  ‘  S 

;  laites  en 

dehors 

de  1  organisme,  il  est 

I  .  '  -  '  . .  V  I  i  I  i  V  »  «  »  i  -V  VIICI  |  IIMH  1|  11(111(1  un  ÇU  I  I  I  P  (  IV 

dans  les  veines. 

Les  expériences  de  Kngels  mollirent  qu  un  chien,  axant  reçu 
•  ■  i  ■  q  )  cci  1 1  ii  i  a  d  res  eu  lies  d  eau,  ci  i  cl  i  n  1 1  ne  ,!.>■>  gra  i  n  mes .  Le  reste  s  ac¬ 
cumule  su  rl  ou  I  dans  lc>  m uscles  ( by , Nq  (  >  o  )  cî  la  peau  i  i  ~ ,  ~  o)  ;  le  bue 
n  en  lelienl  que  o,()b  '.  le  poumon  i  ,qy  et  le  sang  i  ,00. 

(  ,l"',il"1  sin  des  lapins  nephrerlomisés,  nous  avons  injecté  dans  les 
'  cuies  une  assez  toile  quantité  d  eau  salée  isoh  nuque,  :>no  à  pp>  eenli- 
n  ici  res  cubes  par  kilogramme.  La  proportion  d'eau  a  augmenté  de 
'*■  ’  °  11  dans  le  loie,  dans  les  muscles,  S,  1  dans  les  poumons.  Lu 

1  ,  'Ion,  .I  (,.  S<  111  11  111.  Recherches  sur  les  constantes  cellulaires,  .tournai  (te 
I  liysiuuxj  ic ,  j  <j  1  \  j  |  »  1 1 . 
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ul i lisn ni  un  1 1 < 1 1 1 1 < I ( *  isoionique  cl  iso-v  isqiieux,  nous  avons  trouve  les 
proportions  suivantes  ;  !'',(>  o/o  dans  le  loie,  b,o  dans  les  muscles  el  S, (S 
dans  le  poumon.  Mans  celle  dernière  série  d’expériences,  la  loi  le  pro¬ 
portion  d  eau  coiilenue  dans  le  loie  ne  dépend  pas  de  I  unhihilion  des 
ci'llnles  ;  elle  csl  duc  à  I  accumulai  ion  énorme  de  liquide  dans  les  capil¬ 
laires  :  le  l’oie  se  Iransforme  en  une  véritable  éponge. 

(les  premiers  résultats  devraient  cire  complétés  par  des  recherches 
sur  les  causes  «pu,  en  plus  de  la  viscosité,  interviennent  pour  favoriser 
ou  entraver  I  hvdralalion  des  organes  el  sur  les  modifications  fonction¬ 
nelles  «pu  se  produisent  dans  les  cellules. 

Il  sérail  d  autant  plus  intéressant  d  approfondir  la  question  «pie  l  ana- 
Iv  se  chimmuc  révèle  une  relation  assez  (droite  entre  I  acliv  lié  des  organes 
el  leur  teneur  en  eau.  Il  serait  important  de  faire,  en  même  temps,  le 
dosage  des  lipides,  car,  contrairement  à  ce  mu  a  beu  pour  I  eau,  plus 
I  organe  csl  riche  en  graisse,  moins  il  esl  actif.  Les  deux  déterminations 
semblent  donc  se  compléter.  Si  I  on  dose  I  eau  et  la  graisse  aux  différents 
âges,  on  suil  1res  nettement  la  corrélation  que  nous  indiquons  :  l’eau 
diminue  cl  la  graisse  augmente  à  mesure  que  I  animal  vieillit  el  que  ses 
organes  perdent  leur  activité. 

Huhner  fait  remarquer  «pi  d  esl  nécessaire,  quand  on  soumet  les  résul¬ 
tats  au  calcul,  de  déterminer  le  pourcentage  de  l’eau  par  rapport  au  lissu 
dégraissé.  La  graisse  devrait  être  considérée  comme  un  élément  sur¬ 
ajouté  au  principe  essentiel,  I  albumine  ;  en  la  comprenant  dans  les 
pourcentages,  on  fausserait  les  résultats.  ( lelle  conception  renferme  une 
pari  de  vérité,  mais  elle  esl  trop  schématique,  les  travaux  de  Ma  ver  el 
Schælïer  avant  bien  nus  en  évidence  le  rôle  des  graisses  et  du  cholesté¬ 
rol  dans  I  unlnbilion  cellulaire. 

Contrairement  à  ce  (pion  a  pu  soutenir  autrefois,  la  proportion  des 
lipides  contenus  dans  le  foie  sérail  peu  modifiée  par  le  ]eùne  et  I  alimen¬ 
tation.  (le  sérail  un  élément  constituant  du  protoplasma,  la  réserve  de 
graisse  se  faisant  en  d  autres  points,  au  moins  dans  les  conditions  nor¬ 
males.  Termine  dose  les  lipides  dans  le  foie  de  Chiens,  soumis  à  l’inani¬ 
tion  ou  à  des  régimes  fort  variés.  Malgré  la  multiplicité  des  conditions 
expérimentales,  les  clnllres  obtenus  sont  fort  voisins.  Pour  ioo  grammes 
de  tissu  sec,  on  trouve  io,5  chez  les  animaux  normaux  ;  i  i  chez  ceux 
(pu  ont  été  soumis  à  une  inanition  de  d  à  :>(»  jours  ;  i  i ,  1  chez  ceux  < pi i 
sont  tués  de  d  à  iN  heures  après  un  repas  riche  en  lipides  ;  id,i  chez 
ceux  (pu  ont  été  suralimentés. 

Les  résultats  fournis  par  les  aualvses  de  la  chimie  pathologique  met¬ 
tent  encore  en  évidence  !  importance  fonctionnelle  de  1  eau  cl  des  lipides. 
Ils  permet  lent  de  conclure  que  I  activité  d  un  tissu  peut  cire  mesurée  par 
la  quantité  d  eau  qu  il  renferme  el  sa  déchéance  par  la  quantité  de 
graisse.  I  ai  constaté,  en  effet,  qu'au  cours  des  infections  humaines  qui 
entraînent  la  mort,  I  eau  diminue  el  la  graisse  augmente.  La  proportion 
des  lipides  «pu  esl  chez  I  homme  normal  de  d,a  o/o  monte  à  d  ou  (i 
dans  la  scarlatine  el  la  variole  pustuleuse  ;  à  q  dans  la  lièvre  Ivphoïde  ; 
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H  I  •»  1 1 j i n s  1,1  variole  hémorragique  <>u  la  diphtérie  :  elle  peut  attein¬ 
dre  'j dans  la  broncho-pneumonie  ru I m m >1  h j 1 1 c . 

(;|iC/  |,.v  animaux  inoculés  expérimentalement  les  résiillals  soûl  diffé- 
1-01,1  s- .  (l'est  1 1 ne  I  introduction  <1  un  \  i i  us  dans  un  organisme  normal, 
Joué  d  une  grande  résistance,  suscite  des  reaelions  delensives.  Le  rap¬ 
port  enlre  les  lipides  <-1  I  eau  «pii,  eliez.  I  animal  normal,  oscille  autour 
de  d  tombe  à  a  dans  les  infections  à  slreploeoipie,  pneumocoque,  coli¬ 
bacille  ou  bacille  Ivphique.  \u  contraire,  dans  I  intoxication  diphléri- 
«pie,  les  réactions  delensives  tout  delaul  et  le  rapport  s  élève  a 

Hydrocarbures.  ldi  iqiti,  Tsujimoto  a  découvert  dans  le  loie  des 
Requins,  un  hydrocarbure,  le  sij  mil  en  <’ .  P  Il  ,  dont  Karrer  et  Ilelfen- 
slein  ont  lait  la  sxnlbèse.  (le  corps,  ipu  a  une  parenté  évidente  avec  les 
lerpènes  des  végétaux,  se  trouve  en  abondance  dans  le  loie  des  Séla- 
ciens  babil. ml  les  mers  froides  du  Japon  et  de  la  Sibérie.  L  huile  qu’on 
en  extrait  peut  renfermer  qo  «i/o  de  squalène.  La  chaleur  de  combustion 
du  squalène  étant  de  10.770  petites  calories  par  ‘■ranime,  on  a  pu  dire 
que  les  Rcipuns  étaient  de  véritables  moteurs  à  pétrole. 

(le  « 1 1 1  i  donne  un  grand  intérêt  à  l’élude  du  squalène,  c  est  que  ce 
corps  peut  subir  une  cvchsalion  et  donner  naissance  à  du  cholestérol. 
L.  \ndré,  examinant  la  composition  du  foie  de  Cetorhinus  iim.nnms, 
a  trouvé  un  parallélisme  assez  étroit  enlre  les  hvdrorarbures  et  les  sté- 
rols.  (liiez  les  animaux  |eunes,  le  foie  contient  gr.  5  0/0  de  choles¬ 
térol  et  iN  0/0  de  squalène.  (liiez  I  adulte,  le  cholestérol  tombe  à  :2  0/0 
et  le  squalène  monte  à  /|8. 

I  tes  hvdrorarbures  analogues  au  squalène  se  trouvent  dans  le  foie  des 
Mannmlères.  (Ibannon  a  décelé  dans  le  foie  du  Porc  un  carbure  non 
saturé,  (  1 1  1 1 ' ''  et  un  carbure  saturé,  non  isolé  à  l  étal  de  pureté.  Il  a 
constaté  aussi  dans  le  foie  de  quelques  autres  Mammifères,  v  compris 
I  boinine,  la  présence  d  hydrocarbures  non  saturés  qui,  tout  en  res¬ 
semblant  au  squalène,  ne  lui  sont  pas  identiques. 

Le  loie  des  Mammifères  arrête  le  carotène  fi,  (  1 1UI I  ’ r> ,  introduit  par 
I  alimentation.  Il  scinde  cet  hvdrorarhurc  en  deux  parties  égales  et  lixe 
dans  charnue  d  elles  une  molécule  d  eau  ;  ainsi  une  molécule  de  caro¬ 
tène  donnera  deux  molécules  d  un  corps  à  lonelion  alcoolique  G 1 1  '"(  )  : 
c  est  la  v  ilamme  \  . 

Signalons  encore  le  travail  de  Zecluueisler  et  l  iizsin,  qui  ont  trouvé 
d'll,s  b‘  b'ie  de  I  liomme  de  o,(i  à  '1  milligrammes  d  un  pigment  jaune 
l,,|  |nc  de  carotène,  d  un  isomère  de  relui-ri,  l< -  lvcopènc,  pigment  rouge 
de  la  tomate  :  de  vaut  liopliv  Iles,  dérives  alcoolupies  du  carotène, 

*  *  •  parmi  les, j  1  tels  on  a  caractérisé  du  zéaxanlhène. 


Lipides.  Pans  un  grand  nombre  de  circonstances, 
gasine  des  quantités,  souvent  considérables,  de  graisses 
1 1 1 11  ‘ 1 1 ‘  s  d  d"!  s,|bir  de  prolondes  modilicalioiis  «pii  seron 
un  chapitre  spécial.  Nous  étudierons  aussi  plus  loin  les  d 
d  acides  gras  et  notamment,  les  pliosphalides. 


e  foie  cinma- 
neulres,  aux- 
«bVrites  dans 
ers  composés 
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Pendant  longtemps,  on  a  rattaché  an\  lipides  des  substances  (pu  on 
possédaient  ecrlaiiis  caractères,  mais  s  en  éloignaient  par  leur  <«>n^li- 
lulioii.  Parmi  ces  coin  postas,  dénommés  aulrelois  lipoïdes,  il  en  esl  un, 
le  clmlrslrrnl .  dont  l'importance  physiologique  esl  considérable.  La 
proportion  du  cholestérol  contenu  dans  le  loie  est  évaluée;,  chez 
I  homme,  à  •> , ST»  o/oo  par  (irisant  et,  par  l*o\,  à  3,:o>,  dont  ,07 
à  fêlai  libre  et  0,(iS  à  létal  eoinbiné.  La  proportion  esl  de  d  a  «S 
chez  b'  Chien  (Don on  et  Dulour),  i  ,S  chez  le  Chat  (\  asile),  i  ,b  chez 
le  Pore  (Lemoine  et  Cérard).  Lemeland  trouve  chez  le  Lapin 
normal,  pour  ioo  grammes  de  tissu  sec,  0,7/17  de  ebolcslerol  et  0,071 
de  matières  msapondiables  autres  «pie  le  cholestérol. 

Les  relations  ph\ siolognpies  «pu  unissent  le  cholestérol  aux  matières 
grasses  donnent  un  intérêt  considérable  a  la  détermination  de  leurs 
rapports.  \  ou  i  les  cloîtres  Irouxés  par  Marguerite  llmglais. 


Pour  100  />.  de 
tissu  sec 


Rapport 

cholestérol 


cholestérol 

ac.  <jras 

ne .  ij ras 

'.bien  .... 

■  ■  0,71 

io,5 

6,8 

^apin  .... 

.  .  0,88 

10, tii 

8,4 

jobaye. 

.  .  0,60 

8,9b 

6,5 

’igeon  .... 

I  TJ 

16 

7.0 

x  ton 


Protéines  et  protéides  du  foie.  —  Lu  opérant  à  un,e  basse  tempéra¬ 
ture,  Plosz  a  extrait  du  foie  un  plasma  analogue  au  plasma  musculaire 
de  Kuhne,  mais  ne  contenant  pas  de  înxosme.  Il  \  a  trouvé  une  protéine 
se  coagulant  à  /|o°  et  une  nueléo-albumine.  Dans  les  cellules  dont  on  a 
retiré  le  plasma,  il  reste  une  globuline,  difficilement  soluble,  du  glyco¬ 
gène  et  de  petites  quantités  de  sérine. 

La  quantité  d  azote  total  contenue  dans  le  foie  des  divers  Vertébrés  est 
remarquablement  lixe  ;  elle  varie  de  a  gr.  \  à  3  gr.  1  ,  comme  le  démon¬ 


trent  les  dosages  de  Del; 

de  la  Poule  et  de  la  Tortue  et  ceux  de  CL  Cauliei  *  ,r 


iv  sur  le  foie  du  Chien,  du  Cheval,  du  Lapin, 

et  Tluers  sur  le  foie 


t 


1  mu  >u 


.Ile. 


Crund  a  déterminé  les  rapports  de  1  azote  total  et  du  phosphore  avec 
I  azote  et  le  phosphore  des  albumines.  Il  a  utilisé  des  foies  de  Chiens 
placés  dans  des  conditions  alimentaires  variées  et  il  a  obtenu  les  moyen¬ 
nes  suivantes  : 


Ex  Irait 
sec 

A  cote 

zl  s  ote 
protéique 

Phosphore 

Phosphore 

proteique 

Régime  carné  .... 

26,48 

2,84 

2,25 

0,288 

0,08 1 

»  hydro-carboné  . 

2 G,  I  A 

u,65 

2,35 

0,263 

0,07 1 

Je  fine  :  i3  jours  . 

a. '1,89 

a ,  1 5 

2,7  5 

0,3 1 1  » 

0,097 

)>  u  jours  . 

.  28,G5 

1!  ,87 

2,56 

o,3oo 

o,o<)5 

I  ne  partie  du  phosphore  li/'patif/ue  entre  dans  la  constitution  des 
léeitlnnes  et  de  certains  lipoïdes.  A.  Meyer  et  Schælïer  ont  trouvé  par 
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i  ooo  grammes  «le  tissu  1 1 < •  | > . 1 1  i < 1 1 m ■  frais.  1rs  « ] 1 1 ;i n 1 1 1 «•  s  suivantes  < 
pilon*  lipoïdique  i  .  \  •  »  « ' 1 1  < * /.  le  t  >h iru  ;  i  .  i  1  1  1 11 l(‘  I  | 11 11  > 
le  (  ! < , I . ; i \ i *  :  i  .  \ .' !  chez  le  Pigeon  :  '  -''7  <l"‘z  1  \i'Kmllc. 

I  )cs  recherches  analogues  mil  été  laites  par  ,1.  M.  Luck  s 1 1 1 
du  Ihil  H  oui  donné  1rs  résultats  suivants  : 


,  '|8  riiez 


oie 


Jlr'/i/ltr 

I  ',i ii \  re  ou  |iro|i  iiH>. 
Hiclie  ou  poitrines  . 


G 1  t/i>n  linr 

lit/tj  lohulinii 

l'srinln- 
(/lohal  i  ne 

/I  Illumine 

— 

— 

— 

— 

f)  .n  7 

\  ,58 

1 ,06 

0,86 

f)o  11  do  0/0 

ru  i  >  1 1 1  > 

l/cludr  1 1 r >  dhersrs  malirrcs  /;/ <>l ci<j ues  du  fuie  a  permis  de  distin¬ 
guer  1rs  corps  suivants 

i  I  ne  <il()l)iilin<-  coagulai  le  à  m  ",  «  omplètemciil  soluble  dans  le  sur 
gastrique,  <*l  paraissant  analogue  à  la  globuline  cellulaire  y  dlialli- 
burlon  ; 

|  ne  iilohiiHnc  coagulable  à  .Y'i°,  comparable  au  mvosinogène  : 
e  rs!  I  liépalo-ginbulme  (I  lalliburlon  )  ; 

,'f"  I  ne  (/  h  iliu  1 1  n  <•  coagulable  à  70",  I  a  1  s  s  •  11 1 1 ,  après  digestion  dans  le 
sur  gaslrupie,  un  résidu  insoluble  de  nurleme  ; 

V  i  ne  (lia h  11  li ne  coagulable  à  “o",  soluble  dans  une  solution  de  chlo¬ 
rure  de  sodium  à  10  0/0  el  complètement  digérée  par  le  sue  gastrique  ; 
7» "  (  ne  alcali  albumine. 


Sous  le  nom  de  evlnsme .  Ihgarl 

(  1  )  a  décrit 

une  matière 

protéique 

qui  semble 

mlennédiaire  entre  les 

globulines  et 

la  caséine  el 

,  comme 

celle-ci,  pri 

ci |  .  1  à  1  n >id  pa r  1  acide 

■  acétique. 

<\  ru  plier 

a  ire  ,\é  une  substance 

(pi  il  appelle 

la  cvtinc  et  ( 

pu  11e  se 

dissout  <pie 

dans  les  solutions  alcali 

lies  chaudes. 

A  roté  de  ces  corps  assez  mal  définis,  nous  citerons  des  nucléu-pm- 
Iciilcs  < 1 1 1 1  semblent  lorl  abondantes,  si  on  en  pige  par  la  teneur  élevée 
du  phosphore,  i/in  pour  100  grammes  de  substances  sèches.  (  I  esl 
probablement  combiné  à  une  nurléme  (pic  se  trouve  en  grande  partie  le 
1er  contenu  dans  le  loie.  Il  lorme  ainsi  des  composés  spéciaux,  liépatiiic, 
)i  rralinc.  jenme.  ipie  nous  rcl minerons  en  parlant  des  matières  miné¬ 
rales. 

Par  h\drol\se  les  miclemes  lii'pal  iques  donnent  les  quatre  bases 
mu  Iruuqurs  dans  la  proportion  sunanle,  d  après  Kossel  :  guanine,  1  . < ) 7  ; 
h\ poxanlhme,  i.d'i:  xanlhine,  1  , 1  0/00  parties  sèches;  l’adénine 
est  en  proportion  moindre.  Le  glucide  qui  entre  dans  la  constitution  de 
la  nucleme  est  un  jtcnhtsc.  très  probablement  du  ribose.  La  proportion 
esl  de  o,.»ti  0/0  dans  I  extrait  sec. 

La  proportion  de  ces  phosphal ides,  chez  les  Mammifères,  esl  de 
.7  o /"(i  d'après  N. m!  Paloit,  de  ai, 8  d’après  Méfier.  Ldlhazard  (a) 


1  t’"  U"  l!o  le  I  -  II. ■-  sur  1rs  allminiiirs  dr  la  cellule  hépatique.  Thèse  de  Dodo- 

ni I ,  I  \i  1  i  ** ,  ]  <)(  >n. 

■  li.\  1111  \/\kii.  1rs  l(,r  i  1 1 1  i  nés  .In  loir  à  l'élal  nonual  rl  pal  lioloyiqne.  Soc.  de  Mo- 
loyit -(  uo\ ombre  i()oj,  p.  p 
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I rom c  des  cli i lires  moins  élevés  :  i  o  cite/  le  Lapin  ;  8 , i)  chez  le  Coba\  e  ; 
i  •> , 8  chez  I  Nomme.  La  (|iiimlilé  \arie  selon  les  comlil  mus  phxsiologi- 
(i ues  el  pathologiques.  I)  après  Nallhizard  la  Icnenr  en  lécithine  aug¬ 
mente  dans  le  jeûne  el,  rite/  le  Lapin,  s'élève  de  id  à  ■>,*>  n/no.  Mlle 
augmente  également  dans  I  intoxication  pliosplioréc  el  dans  I  mleclion 
Ivphique  expérimentale.  Chez  un  lioinnu'  mort  de  Inhemdose,  le  foie 
en  renfermai I  '|d,i  o/no.  On  en  trouve  aussi  une  lorle  proportion  dans 
le  foie  des  Oies  soumises  à  l'entra issemenl .  Les  recherches  de  Le  \ eue  (  i  ) 
et  ses  collaborateurs  semblent  établir  ipie  le  foie  renferme  un  mélange 
de  monolécil bines.  On  a  pu  en  isoler  quatre  acides  gras  ;  deux  saturés 
(aeules  palmitique  el  stéarique)  (‘I  deux  non  saturés  <pn  se  rallacbenl 
aux  acides  sléarupie  et  aracludique. 

Drechsel  (:i)  a  découvert  dans  le  loie  une  substance  pliosplioréc,  con¬ 
tenant  de  l'azote  et  du  soufre,  la  jrrurinc .  <pu  1 1  es I  ipi  un  complexe 
renfermant  du  glucose. 

Parmi  les  autres  substances  <pi  on  a  décelées  dans  le  foie,  (‘I  dont 
nous  parlerons  à  propos  des  fondions  de  cet  organe,  nous  signalerons 
des  quantités  plus  ou  moins  considérables  d  urée;  il  \  en  aurait 
o,:>i  o/oo  chez  I  animal  à  jeun,  o/iti  chez  I  animal  en  digestion  (Qmn- 
quaud).  On  \  trouve  encore  de  I  acide  urique,  de  la  xanlhine,  de  I  h\po- 
xantbme,  de  la  guanine  ;  de  la  créatinine  à  la  dose  de  i(i  à  do  milli¬ 
grammes  par  ioo  grammes  de  tissu  frais;  de  la  neuridme  ;  de  la 
saprme  ;  de  la  (3-méth\ llélramél bvlendianune  ;  une  base  crislalbsable, 
C  H11  V,  la  gérontme  de  Orandis,  qui  disparaît  chez  le  vieillard.  Dans 
les  états  pathologiques  le  foie  renferme  beaucoup  d  autres  corps,  leu- 
cme,  Ivrosine,  acides  lactique  et  paralaclique.  Mais  la  plupart  de  ces 
substances  ne  font  pas  partie  du  protoplasme.  Ce  sont  des  corps  formés 
pendant  les  nombreuses  mutations  cliiimques'qui  s  accomplissent  cons¬ 
tamment  dans  la  glande. 

Il  nous  faudrait  encore  parler  des  ferments  que  renferme  le  paren- 
cl.v  me.  Nous  les  étudierons  à  propos  des  effets  qu  ils  produisent. 


Matières  minérales.  — 

Le 

parencbvme  lié* 

pa  t  ici  ne  contient  pour 

1 .000  parties  de  tissu  frais, 

de 

i(i  à  grammes  de  malièrics  minérales 

qui  se  décomposent  ainsi  : 

l\-<>.  .  . 

3  à  /, 

,  5  r> 

\a20  .  . 

I  C* 

r.aO.  .  . 

0,1  à 

0 

o,.> 

M<r(  )  .  . 

0, 

!•'«•-(  )■"  .  . 

<»,(’»(  )S 

1  )■’  .  . 

\  ,1)0 

SO\  .  . 
0.1  .  .  . 

•»,()() 

o,()()  ; 

j  07 

(1)  A.  Leveive  and  II.  S.  Si\im> 
try,  1  c j ;»  1 ,  l.  \f.\lll.  |)|).  1  Sf>- 1 

;.  Tli 

r  livcr  Iccilliin 

.  i'Iir 

jniinuil  ni  hinlnt).  Clli’inis- 

(:>.)  1  »m  1  iisi  i  .  lit-i  1  i-;i •ri-  /ni  (  .lu 

•inic 

riniffi*r  S< •  1 1 1  ii ■ 

iv.  Ze 

il  sr  h  ri  II  fiir  Biolocjit \  jSqG, 

I.  XV,  p|>.  87-107. 
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K/Na, 

in 

cl  lombe  à  ibo  cl  même  à  78. 


Nil.  Le  rapport  K /  Nil,  I|NI  CM  égal  il  I  ,  I  <) 
baisse  dans  les  intoxications  expéri- 


Tons  ces  chiffres  exprimenl  des  moyennes  <|in  snlnsscnl  de  nomhreu- 
ses  variiilions.  Comme  dans  Ions  les  tissus,  ce  sonl  les  sels  de  polassium 
iiiii  dominent.  Le-  sel-  de  sodium  sonl  moins  abondanls.  La  ijiianlile  de 
ViCI  esl  en  moyenne  de  1  ,<)8  elle/,  le  Chien.  Kilo  tombe  l  si 
l'animal  a  été  Iné  par  hémorragie  (Ch.  Ihrhel). 

Kan n il z  a  monlré  tjti'il  existe  mi  rapport  eonslant  entre  les  sels  île 
nutassiiim  el  de  sodium,  \\anl  dosé  ceux-ci  dans  h*  loie  du  Lapin,  il  a 
humé  de  iq'i  à  did  milligrammes  de  K  pour  100  «ranimes  de  lis-11 
el  de  87  à  1  '1  milligrammes  de 
dans  les  comblions  normales,  s 
mentales  :  la  ipianlilé  de  K  diminiK 
tandis  mie  la  ipianlilé  de  Na  resle  normale  ou  angmenle,  alleignanl 
parfois  :>8<).  Le  rapporl  l\  /  N  ;  i  lombe  au-dessous  de  !  mille,  a  0,8  el 
même  0,00  el  o, ■>.;). 

Ce  1 1 ii<*  l'on  sail  de  la  physiologie  générale  du  foie,  eondml  à  suppo¬ 
ser  (tue  celle  glande  mel  en  réserxe  diyerses  suhslanees  minérales  < p  1  elle 
laisse  sorlir  au  fur  el  à  mesure  des  besoins  de  I  organisme.  (  1  est  ce  (pu 
est  élahli  d'ores  el  déjà  pour  le  potassium  par  les  recherches  de  llous- 
sa\ ,  Maren/.i  el  Gcrsrhman .  L  adrénaline  produit  une  dé*eharge  du 
potassium  hépatique  suixie  d  une  augmentation  du  polassium  sanguin, 
sans  modifier  la  teneur  du  sang  en  calcium,  sodium,  magnésium, 
chlore.  Si  le  l'oie  a  élé  extirpé,  le  taux  du  potassium  ne  \arie  pas.  Des 
contre-expériences  établissent  que  le  luhe  digeslii,  la  raie,  les  reins,  la 
thyroïde,  les  surrénales  et  le  pancréas  sonl  sans  influence.  Les  dosages 
comparai  ils.  portant  sur  le  sang  ipu  cuire  dans  le  foie  el  sur  celui  qui 
en  suri,  montrent  dans  ce  dernier  une  augmentation  du  potassium  de 
1  ao  à  ■> '100/0.  Le  mêlai  libéré  par  le  loie  esl  retenu  par  les  muscles  (1  ). 

Dans  les  dnerses  conditions,  phx  siologiques  ou  pathologiques,  le 
départ  du  polassium  esl  proxoqué  sml  par  une  action  du  système  ner- 
y eu \  se  transmettant  direelemenl  par  les  nerfs  grands  splanchniques, 
soit  par  une  action  indirecte  se  produisant  par  I  intermédiaire  de  I  adré¬ 
naline. 

La  proportion  de  calcium  subit  d  assez  loi  les  xanalions.  \boiu 
moment  de  la  naissance,  le  calcium  diminue  à  mesure  que  se 
déyeloppemenl . 

L  analyse  chimique  du  sérum  sanguin  permel  d  apprécier  le  rôle  d 
l(»ie  dans  le  1 1  ici  a  bol  i  sine  des  nmlieres  minérales,  aussi  bien  ipie  des 
niai  ici  es  ( >rga  niques.  l ‘arl uni ,  el  udianl  ce  < p  1 1  se  passe  chez  des  Col  11  \ es, 
pai  I ici lenienl  hepaleeloin ises,  a  constaté  une  dumniilion  du  potassium 
et  une  diminiilion ,  encore  plus  marquée,  du  calcium,  \oici  les  e 
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Dons  le  l'oie  comme  dons  les  muscles,  le  inai/nesium  est  ahond 
\  jonc  un  grand  rôle  dons  les  mulolions  que  subissent  les  sucre 
il  inlervienl  comme  un  eo-lermenl  dons  les  eomlnnmsons  inlermé 
d(is  phosphates  ovee  le  glvcogène. 

Le  phosphore  se  lrou\e  dons  le  foie  sous  des  ('lois  dillérenls,  e 
porl  ovee  les  l'onelions  qu  il  remplil.  Nous  en  donnerons  le  déloil 
pos  de  ehaeune  d  élies.  Voici  les  ipianlilés  de  phosphore  lolol 
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Loeper  pense  qu’on  pourrait  allrihuer  an  l'oie  une  fonction  thioperi- 
ijne  0  laquelle  les  récents  travaux  sur  le  glulolhion,  en  tète  desquels 
ceux  de  lhnet,  donnent  un  intérêt  considérable.  Les  dosages  de  Rlan- 
chetière  et  lhnet  établissent  que  le  foie  esl  I  organe  le  plus  riche  en 
glutathion  réduit.  (liiez  le  Chien  normal,  la  proportion  varie  de  ido  0 
ao5  milligrammes  pour  100  grammes  de  I issu  frais,  eu  moyenne 
171  milligrammes.  La  quantité  de  glutathion  oxvdé  esl  de  10  milligram¬ 
mes,  ce  qui  loil  ou  total  1 80  milligrammes. 

Le  fer  subit  pendant  1  évolution  de  I  être  d’assez  grandes  variations. 
Mois  I  importance  de  ce  métal  esl  tellement  considérable  que  nous  en 
ferons  une  élude  spéciale.  Il  comienl,  en  effet,  0  l’exemple  de  Dastre, 
de  décrire  dans  un  chapitre  particulier  la  fonction  martiale  du  foie. 

Des  travaux  récents  ont  appelé  l'attention  sur  le  enivre  qui  est  un 
constituant  normal  des  organismes  végétaux  el  animaux.  L’alimenta¬ 
tion  introduit  chaque  jour  chez  I  Homme  de  :>  à  :>a  milligrammes  de 
cuivre.  L’urine  en  élimine  de  o,/|8  à  0,8  chez  l’adulte  el  de  o,o‘>.0  à  o,(i> 
chez  l’enfant . 

Bien  (pie  les  chiffres  soienl  un  peu  différents,  lou les  les  analyses  con¬ 
cordent  pour  établir  que  le  cuivre  s’accumule  dans  le  foie.  Il  v  |oue  un 
rôle  important,  car  il  mobilise  le  fer  el  favorise  ainsi  la  formation  de 
1  hémoglobine. 

Le  rôle  primordial  du  foie  ressort  nellemenl  des  nombreux  dosages 
qui  oui  été  lails  sur  le  sang  el  les  organes  des  fœtus  el  des  nom  eau-nés. 
Le  foie  et,  en  second  lieu,  la  raie  contiennent  une  bien  plus  forte  pro¬ 
portion  de  cuivre  chez  le  l’œlus  que  chez  I  adulte  ;  ce  mêlai  se  déposant 


(i)  Marguerite  IIinoi.aik.  liépnrlilion  du  phosphore  dans  les  organes  des  vertébrés. 
Thèse  de  la  Faculté  des  Sciences,  Paris,  upS.  p.  58. 
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lion  o.oS,  alors  «{<■<■  celui  'I''  l;i  mère  en  contient  jus- 
a-x  me  cl  La  Ida  ni).  \  oici  les  (|iia utiles  de  cuivre  Irou- 
s  |(>  joie  et  la  raie  des  fœtus  par  Lesiié,  en  collaboration  avec 
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Les  résultats,  tout  en  étant  analogues,  varient  un  peu  suivant  les 
espèces  animales  ;  d  après  (t.  Houssel  et  M"“  Dut  our-Dellandre,  la  pro¬ 
portion  la  plus  élevée  de  enivre  s  observe  au  troisième  moi?»  chez  le 
fœtus  du  \eaii  et  à  la  lin  du  premier  mois  chez  le  Mouton.  Dans  le  loie 
fœtal  du  Veau,  Z.  (iruzewska  et  (î.  Housse],  ont  trouve  de  S, ~  a  i(i,q 
et  une  fois  i  S  milligrammes  pour  ion  grammes  de  tissu  Irais. 

(liiez  le  nouveau-né,  le  cuivre  intervient  dans  1  hématopoïèse.  Les 
Hais  issus  de  femelles  carencées  en  cuivre  s  anémient  et  meurent  rapide¬ 
ment.  Si  les  femelles  ont  reçu  la  dose  nécessaire  de  ce  métal,  les  petits 
ont  une  forte  proportion  d  hémoglobine  et  résistent  mieux  aux  régimes 
anémiants. 

La  quantité  de  cuivre  accumulée  dans  le  foie  est  en  rapport  avec  I  ali¬ 
mentation.  hile  diminue  si  le  régime  ne  conlienl  pas  de  cuivre;  elle 
augmente  si  on  v  ajoute  un  peu  de  ce  métal.  Lu  faisant  ingérer  à  des 
(duens  io  milligrammes  de  cuivre  par  jour,  (îuillemel  trouve  que  la 
proportion  contenue  dans  le  loie  s  élève,  au  bout  de  (i  semaines,  de  n,d 
a  lu  milligrammes.  Lutdovv,  Pelerson  et  Sleenhock  trouvent  dans  le 
foie  du  Hat.,  i  i  •;  par  gramme  de  tissu  ser  ;  avant  lait  ingérer  o  milli¬ 
grammes  de  cuivre  par  jour  pendant  |li  jours,  ils  constatent  que  la 
teneur  en  cuivre  s  est  élevée  à  •>!  o 

t  hi  observe  au  cours  des  cirrhoses  uni 
s  accumule  surtout  dans  les  travées  conjonctives  (P 

de  St  boiibeimei  et  llerkel  donnent  pour  le  loie  normal  -  mgr.  \ o  par 
kilogramme  d  organe  frais,  dans  les  affections  hépatiques'  •••<,5  et,  dans 
la  cirrhose  de  Laennee,  Vl , \ .  Les  recherches  hislo-chimi.pies  «le  Mallorv 
et  Parker  élahhssenl  «pie,  dans  la  cirrhose  pigmentaire,  le  cuivre  se 
déposé  dans  les  cellules  hépatiques  sous  la  forme  de  gr; . les.  consti¬ 

tues  par  une  coud, maison  avec  un  dérivé  de  I  hémoglobine  (elié.no- 
t "chsme  cuivrée)  ;  puis  il  s’élimine  par  la  hile. 


1 1 1  g  1 1 1  (  ‘  n  I  a  I  ion  du  cuiv  rc  «pu 
mjonelives  (Poheard).  Les  dosages 
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IjY'lurle  du  mttnijtincse  esl  intéressante,  car  ce  métal  intervient  clans 
les  oxydations,  au  moins  chez  les  végétaux.  /.  (  iruz.evvska  cl  (i.  Boussel 
en  oui  trouvé  o  mer.  7  nom-  100  grammes  dans  le  foie  îles  embryons 
de  \  eau  de  1  mois  ;  à  (I  mots  ;  S,d  a  q  mois  ;  \ ,  :>  chez  le  \eau 

adulte. 

Des  dosages  antérieurs  avaieul  donne  milligrammes  chez  le  Veau. 
5,0  chez  la  \aehe,  d.oli  chez  le  Chien  cl  e.SÙ  chez  le  Lapin. 

Les  travaux  de  Delezenne  oui  nus  en  é\idenee  I  importance  physio¬ 
logique  du  :mc.  epu  est  d'autant  plus  ahondanl  dans  un  I  issu  ou  un 
organe  «pie  la  teneur  eu  phospholipides  cl  en  nueléoprolides  esl  plus 
«‘levée.  On  en  trouve  dans  le  foie  . > ( »  milligrammes  pour  1.000  grammes 
de  tissu  frais  chez  le  Chien,  \ d  chez  le  Bœuf,  chez  le  Lapin. 
S’appuyant  sur  le*  rôle  «pi  il  remplit  dans  la  synthèse  de  la  cellulose,  on 
a  pu  supposer  que  le  zinc,  qui  est  assez  ahondanl  dans  le  foie,  servait 
à  la  formation  du  glycogène.  Ajoutons  que  O.  Crislol  a  constaté  que 
les  néoplasmes  sont  très  riches  en  zinc  ;  il  a  trouvé'  .Viq  milligrammes 
pour  1.000  grammes  dans  un  foie  cancéreux,  1  gr.  ad  1  dans  un  foie 
leucémique. 

]j  aluminium  esl  l’élément  métallique  le  plus  abondamment  répandu 
dans  1  écorce  terrestre.  Aussi  se  trouve-t-il  en  une  assez  forte  propor¬ 
tion  dans  les  végétaux.  Il  pénètre  par  I  alimentation  dans  le  corps  des 
animaux.  A  quoi  s’ajoutent  de  petites  quantités  d  aluminium  prove¬ 
nant  des  ustensiles  dont  I  usage  s  esl  généralisé. 

Le  foie  des  fœtus  et  des  Chiens  nouveau-nés  ne  renferme  pas  d  alu¬ 
minium.  Vers  I  âge  de  d  mois,  il  en  contient  1  mgr.  \  o/no  ;  et,  chez 
1  adulte,  il  en  contient  q  milligrammes.  Chez  I  Homme,  la  quantité 
est  plus  variable  et  oscille  entre  1,7  et  11,7. 

Le  foie  accumule  I  iode  et  le  livre  ensuite  à  I  organisme,  suivant  ses 
besoins.  La  proportion  n’est  que  de  1  à  :>  7  0/00  chez  l'Homme.  L  éli¬ 
mination  de  I  iode  se  fait  par  la  hile  et  accessoirement  par  I  urine. 

Aux  substances  minérales  déjà  indiquées,  il  faut  a|Ouler  les  corps  sui¬ 
vants  «pu  11e  se  trouvent  «pi  en  faible  proportion,  mais  dans  quelques-uns 
au  moins  remplissent  un  rôle  physiologique  important.  Ils  ont  été  >ur- 
I  ou  t  étudiés  parti.  Bertrand  et  Maeheheuf,  Mc  Hargne,  Damiens.  Les 
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CONSTITUTION  PHYSIQUE 


La  il  msl  il  11  !  ion  |»hvsi(|uc  des  I  issus  doit  jouer  un  rôle  considérable 
,|:ms  Irm  fouet  ionncincnl ,  mais  1rs  rc n sei 1  u> n iu  1 1 1 s  < | uc  mous  possédons 
mit  ce  sujel  sont  peu  nombreux.  Nous  saxons,  par  exemple,  (pu*  le  tissu 
réticulo-endothélial,  représenté  dans  le  ioie  par  les  ecllides  de  Kupfler, 
attire  et  lixe  les  substances  axant  une  charge  négalixe  par  rapport  au 
milieu  qui  les  entoure  :  les  cellules  de  Ixuplïer  se  comportent  donc 
comme  une  anode  intrahépatique. 

D’après  lî.  Relier  (1),  le  parenrhxmc  hépatique  est  positif  par  rap¬ 
port  aux  capillaires  biliaires  qui  sont  négatifs.  Les  dillérenees  de  poten¬ 
tiel  entre  ees  deux  sxslèmes,  les  plus  fortes  de  tout  I  organisme,  inler- 
x  lermeul  dans  la  coloration  xilale  et  dans  la  mise  en  depot  des  substances 
non  colorantes  dont  les  unes,  telles  que  le  sucre,  I  urée,  I  acide  urique, 
la  graisse,  le  glutathion,  se  comportent  comme  des  composés  nnodiques, 
dont  le^  autres,  telles  que  leau,  le  eldorure  de  sodium,  le  calcium 
ionisé,  se  eomporleiil  comme  des  composés  cal hodiques.  Ceux-ci  sont 
surtout  abondants  dans  la  bile,  le  sang  et  la  Ixmplie.  (1  est  par  électro¬ 
phorèse  que  les  capillaires  biliaires,  qui  sont  éleel ro-négal ils,  attirent 
les  subslanees  cal  hodiques. 

Des  modifications  se  produisent  au  cours  des  dix  ers  étals  phxsiologi- 
( 1 1  les  et  pathologiques.  Le  potentiel  électrique  diminue  pendant  I  mani¬ 
llon  cl  le  sommeil  :  il  tombe  au  minimum  entre  a  et  (>  heures  du  malin  ; 
il  augmente  pendant  les  périodes  d  absorption  digeslixe.  Il  diminue 
sous  I  millième  de  la  narcose,  au  cours  des  maladies  infectieuses  et  des 
intoxications.  (  )  1 1  peut  obserxer  alors,  d  après  Sehober,  une  pénétra¬ 
tion,  dans  la  cellule  hépatique,  do  groupes  biologiques  cathodiques, 
comme  I  eau  et  le  chlorure  de  sodium. 

ren  XXOKS  G  \ /. K I  X 

La  circulation  dans  le  Ioie  est  tellement  active  que  b*  dosage  des  gaz 
dan-  le  sang  de  la  xeuie  porte  et  dans  le  sang  des  veines  siisliépaliques 
ue  loiirml  pas  de  renseignements  précis.  La  comparaison  serait  d  ail- 
leur'-  inexacte,  puisqu  une  toile  proportion  d  oxxii'ène  est  apportée  par 
le  sang  de  I  artère  hépatique,  \01la  pounpioi  on  a  recours,  pour  appré¬ 
cier  les  échanges  gazeux,  c'est-à-dire  la  res 
inediode  des  eircidalions  art  ilu  iclles. 

('  11  . . .  1  toUUo^li  iiklue  x nu  l  .  hrr  iin.l  Galle.  Kli„.  Wochenschrift,  n».V| 

^  »•  1*1  *■  1  1 1  e  *  1  1  .  1  n  1  ,  1 , ,  / 1 1 , ,  /  , ,  l' oc  lai'  ilrr  i‘]  r  1  ni  1 1  rn  n  (j .  Berlin ,  iqGG  I  <  ■ 

éleel rii| nés  des  cellules.  I.a  I', cx.se  Médicale, 
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Kn  utilisant  le  l’oie  du  Chien,  VFasing  Irouve  par  kilogramme-heure 
une  eonsommalion  de  i  .:>oo  cenl  iinèl  tes  cultes  cl  Slaub  une  eonsoiu- 
i  nation  «le  î.oqo  centimètres  euhes.  L  exhalation  de  (MV  esl  de 
1  .a  i  a  centimètres  cubes.  Le  «|uolicnl  respiratoire  varie  de  o,/|  \  à 

Les  c  1 1  i  II  res  trouves  par  Fiessmger  cl  scs  collahoraleurs  (  i  )  sont  un 
peu  plus  faillies.  L  expérience  a  élé  l’a 1 1 s  sur  des  loies  de  (Iliien,  pesant 
d(>  ùoo  à  800  grammes.  Le  débit  sanguin  le  meilleur  était  de  100  à 
:>oo  centimètres  euhes  par  miniile.  La  eonsommalion  d  oxygène  par 
kilogramme-heure  a  varié  de  000  à  i.doo  eenlimèlres  euhes,  en 
moyenne  800  à  1.000.  I  ne  perfusion  a  Iravers  les  memhres  posté¬ 
rieurs  permet  de  eonslater  «pic,  dans  les  mêmes  conditions,  les  muscles 
consomment  dix  lois  moins  d  oxygène. 

Transportant  à  I  Nomme  les  résultats  ohlenus  sur  le  Chien,  Fiessm- 
ger  calcule  «pie  le  loie  limuain  consomme  1  /  là  de  la  quantité  d  oxygène 
utilisé  par  le  corps  entier,  alors  «pic  son  poids  n  al  teint  «pie  i//jo  du 
poids  du  corps. 

Fiessinger  a  encore  constaté  «pie  l  adjonelion  au  sang  circulant  «I  une 
solution  de  cyanure  de  potassium  à  \/i.ooo,  amène  une  chule  «le  la 
eonsommalion  de  l’oxygène  «pu  tombe  de  yyd  à  /jli  centimètres  euhes. 
L  h yposul lî le  de  soude  neutralise  cet  effet. 

La  respiration  hépatique  dépend  pour  une  pari  de  p('lils  granules 
doués  de  mouvements  browniens  «pi  on  peu I  extraire  de  la  glande  el  «pu 
sont  capables  de  consommer  l’oxygène.  <  )n  est  en  droit  «l 'attribuer  à 
ces  corpuscules  le  cinquième  des  oxydations  lotales.  La  respiration 
«  accessoire  »  de  Ralleth  el  Slern  qu'on  observe  avec  I  eau  de  lavage 
dépourvue  «1  éléments  figurés,  serait  due,  d  après  Warburg,  à  ces  gra¬ 
nules,  «pu  sont  assez  pelils  pour  <pi  une  partie  traverse  la  bougie  de 
Merkefeld.  Le  Inpiide  ainsi  filtré  conserve  un  pouvoir  respiratoire  cor¬ 
respondant  à  \  0/0  de  I  exlrail  primitif. 

Les  owdalions  «pu  se  passent  dans  le  foie  ont  pour  consé«pience  une 
consommation  des  réserves  glucidiques  el  lipidiques  :  l«'  glycogène  et 
les  graisses  diunnuenl.  Sl.au h  a |« mie  du  glucose  au  sang  circulant  ;  la 
production  d  acide  carbonique  augmente  et,  si  le  faux  «lu  glucose  atteint 
.'{,(>•>  0/00,  du  glvcogène  se  reconstitue  el  se  dépose  dans  le  foie  (a). 
Roberts,  «pu  a  étudié  les  échanges  gazeux  sur  des  coupes  de  foie,  a 
constaté  «pie  la  respirai  ion  se  l’ail  en  partie  aux  dépens  «les  bases  puri 
«pies,  celles-ci  abandonnant  des  purmes  libres  sous  l'influence  d’une 
n  ueléosidase. 

I  )i  lièrent  es  substances  aeeroissenl  la  respiration  du  loie  :  tels  sont  l«* 
glyeoeolle  «d  la  cliolmc,  celle-ci  à  la  dose  de  0,01  a  0/0.  Les  acides  gras, 
saul  I  acide  formiipie,  exercent  la  même  influence,  I  acide  acélique  élanl 

(  1)  1 11  ssiNiaai,  Oi  iiMi:n,  II.  I5i \atu)  cl  (I.  Svii.aha.  ( '.onsomniiil ion  tic  l'oxygène 
cliins  le  foie  de  (iliien  perfuse.  Soc.  île  Hinlnijic,  ni.'iâ,  I.  «  \l\,  p.  iS>. 

('<)  II.  Sia  1  11.  (iiisweellsel  iinil  Uila n/\ cr*n<  lie  an  der  isolieil.  ,  l.elier.  I  rch.  f.  eJCj). 

Pat  II.  u.  Phannak.,  iy3i,  I.  «’.IAII.  pp.  'i  -  'j  r>  1 . 
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le  moins  actif.  Ouaslel  H  \\  heallev  'il,  à  <|tii  nous  empruntons  ces 
résultats.  ajoutent  que  les  acides  gras  i  oiilenanl  les  iilonics  de  carbone 
en  nomlire  pair,  doimenl  naissance  à  des  corps  celonupies.  Les  acides 
non  salures  sonl  vigoureusement  a 1 1 a ( p h •  s  cl  doiineiil  de  I  acide  acélyl- 
an'i mue.  Le  corps  représente,  comme  nous  le  montrerons  en  parlant 
des  lipides,  le  terme  ultime  des  transformations  imposées  par  le  foie. 

Nous  re\iendrons  sur  le  rôle  important  dévolu  aux  lumarales  et  aux 
siieeinales  qui  augmentent  les  échanges  respiratoires  et  aux  malonates 
«pu  les  diminuent . 

Signalons,  en  lermmanl,  I  mlluenee  des  louchons  génitales,  (liiez  les 
Hiils.  le  maximum  respiratoire  du  loie  s  observe  a  la  période  o*slrale  ; 
le  minimum  chez  les  animaux  castres. 


ï\ 


LES  FONCTIONS  DU  FOIE  CHEZ  LE  FŒTUS 


Le  I  ctus  des  Mammilères,  ipielle  < p i<-  soii  |  espèce  à  laquelle  il  appar¬ 
tienne,  est  un  animal  à  sang  froid.  Son  organisme,  comme  celui  ries 
poïkilol hernies,  est  le  siège  d  owdalions  réduites,  mais  suffisantes  pour 
maintenir  sa  température  au-dessus  de  la  température  du  milieu  où  il 
vil.  La  température  du  IVel us  liumain  est  de  o"->  à  o",'i  plus  élevée  que 
celle  de  I  utérus. 

Les  ma n ilesl a I ions  énergétiques  étant  I < > r I  restreintes,  il  n  est  pas 
donnant  que  les  maiuleslalions  cataboliques  soient  réduites.  Le  fort  us 
(>sl  un  cire  anabohque  ;  il  lait  des  réserves  < 1 1 1 1  seront  utilisées  après 
la  sortit*  de  I  utérus,  le  lait  maternel  n  apportant  pas  en  quantité  sufli- 
Si,,ile  certaines  des  substances  indispensables  au  développement  du 
nom  eau-né. 

Le  joie  est,  chez.  I  embrvon,  I  organe  lt*  premier  formé  et  le  plus  volu¬ 
mineux.  Il  apparaît  chez  le  Poulet  entre  la  on'  et  la  08"  heure  de  I  incu¬ 
bation.  sous  larme  de  deux  conduits  émanant  de  l'intestin.  Vers  la  fin 
' • 1 1  tousienie  |om  ,  011  voit  naître  des  bourgeons  qui  tonneront  les  cvlin- 
'i|r'  hépatiques.  Leux-ei  s  anastomosent  entre  eux  pour  donner  nais¬ 
sance  au  parent  liv  me. 

1:1  "‘liant  I  emhrxon  du  Pigeon,  Kaulïman  et  Novvolna  (a)  ont  constaté 


'  1  11  l'l'sl"  i,m|  u  U|"'NM.  (  Kiiliilion  <»r  fii  1 1  \  a,i,U  in  ||„.  |j  v  <M  liiocltc- 

miriti  .inuniiii,  1  ,  1.  \ \ \  n,  |i|,  i-ii.. 

K  via  m v.\  unit  V.  No\\oin\.  1 1 . ■  1 , •  1 , , .  1 1  i - ,  1 1 , •  Warlisliun  untt  cliemiselit*  Zusam- 
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PHYSIOLOGIE  DI  FOU. 


((ne  lii  croissance  es!  Inul  d  abord  l'or!  rapide,  |>lus  rapide  que  la  crois¬ 
sance  du  corps  ;  à  la  lin  de  la  première  semaine,  la  \  ilcssc  csl  la  même 
(‘I ,  de  la  deuxième  semaine  à  la  lin  de  I  inculial  ion ,  le  dcveloppcmenl 
dn  l'oie  snhi!  un  relard . 

Le  l’oie  esl  loul  d  abord  lellemeiil  \olnnnnen\  ipie  sur  un  cmhrvnn 
humain  <h'  i  mois,  son  poids  équivaut  à  celui  du  rcslc  du  corps.  Le 
rapport  n  és!  plus  ipic  de  i /d  à  d  mois  ;  puis  d  lomhe  à  1/ i  (i  nu  n"  mois, 
à  i / 1 8  au  et  à  i  No  à  la  naissance.  Chez  l'enfant  d  un  an,  d  esl  de  i  / 7 
cl .  chez  I  adulte,  de  1  /  d  d . 

Constitution  chimique  du  foie  fœtal.  \iimnlyse  ehimiij  11c .  plus 
facile  ipie  l'expérimentation,  fournil  des  rensrigncmenls  intéressants 
sur  les  fondions  du  foie,  l'un  1  sauçons  d  abord  les  variations  de  I  cnn 
(pu,  dans  tout  organe  ou  I issu ,  es!  d  autan!  plus  abondante  «pie  la  pro¬ 
lifération  v  est  plus  active.  Le  foie  11e  fait  pas  exception  à  cette  règle  : 
à  mesure  (pie  le  fœtus  se  développe,  la  prohféralion  des  cellules  liépa- 
lupies  se  ralentit  et  la  quantité  d  eau  contenue  dans  le  parencliMiie  dimi¬ 
nue  ;  elle  continue  à  diminuer  après  la  naissance,  se  stabilise  «liez 
I  adulte  et  diminue  encore  pour  tomber  à  son  minimum  chez  le  vieillard. 

I.  (iruzevvska  et  C.  Housse!  (  1  )  ont  dosé  I  eau  en  même  temps  que 
I  azote  dans  le  loie  d  embrvons  de  Veau  avait!  de  à  S  mois,  le  poids  de 
I  organe  représentant  de  0 , ( >  à  d  0/0  du  poids  du  corps.  Chez  le  Hœuf, 
la  proportion  esl  de  0/0. 

Voici  les  chiffres  trouvés  pour  100  grammes  de  tissu  frais  : 


Age  du  fi  et  us 

En  a 

Acot  ■ 

P ro tri  nés 

A'  non  protéique 

■j  mois. 

.  (S  I  ,65 

n  r  o 

2  ,008 

1  /|,o3 

O, 

n4 

i  »  ... 

80,79 

2,/i/ii; 

1 3 ,  (  >  5 

()  , 

2  50 

6  »  .  ... 

80,  G3 

2  ,3/(2 

1  »  ,68 

O, 

'2  7  5 

7  »  •  ... 

71)  WO 

2,3  .'|5 

1 2,99 

(  )  , 

2S2 

8  »  ... 

79*52 

2,207 

1  2,70 

O, 

22', 

Ces  chiffres  démontrent  la  diminution  progressive  de  l’eau.  L nzole 
total  ne  subit  que  des  variations  assez  légères.  La  proportion  des  pro¬ 
téines  diminue  un  peu  ;  mais,  ce  (pu  esl  plus  intéressant,  1  azote  pro¬ 
téique  augmente  au  moins  jusqu  au  septième  mois.  Ce  résulta!  s  explique 
par  le  développement  de  la  fonction  uréopoél iquc  du  foie.  Le  rap¬ 
port  N  urée/V  total  esl  assez  élevé  à  la  naissance,  ni  teignant  o,<),  tan¬ 
dis  que  chez  I  adulte  il  11  esl  (pie  de  o.N.V 

Le  dosage  des  nuilieres  ni  1  né  ml  es  a  permis  de  conslaler  I  accumula¬ 
tion  du  cuivre,  du  fer,  du  zinc,  de  I  iode.  Nous  avons  dé|à  indiqué  les 
quantités  de  cuivre  (pu  se  trouvent  dans  le  foie  du  fœtus  el  nous  avons 
rapporté  les  chiffres  concordants  donnés  par  Lesné,  par  (i.  Roussel 

(11  Z.  (im  zkvvska  cl  (i.  lî f >l' ss  1  ;  1 , .  relieur  eu  eau  el  eu  a/.ole  l.nlal  du  loie  l'ielal  de 
Veau  au  coins  du  développenienl .  Journal  de  Pliysiidogie  et  de  Pathologie  générale , 
19^7,  t.  WW,  p|*.  382-388  cl  nombreuses  noies  à  la  Sue.  de  Biologie,  depuis  1928. 
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et  Inn  s  <  < 1 1 1 ; 1 1 » ( > i  ; 1 1 1 1 1 ii  " .  \joiilons  que,  «I  >  Kousscl,  le  <  ui\ re  est 

lixé  •,  \»  serin.'  Le  1er.  ;m  c .me,  est  lixé  aux  globulines.  Nous 

ie\ ir'ii.lr.ins  sur  ces  deux  métaux  en  | >i il ;i 1 1 1  (le  lu  loiirlion  martiale  fin 
loic  et  .1*'  son  rôle  dans  I  hémalopoèse  ;  disons  sim  i  le  mon  I  que  la  teneur 
t.„  ,-ui\rc  esl  en  rapport  avec  la  synthèse  de  l'hémoglobine,  i|m  est 
aidée  par  le  calcium. 

Le  manganèse  augmente  dans  le  l'oie  du  l'.elus  pendant  les  trois  der¬ 
niers  mois  de  la  gestation  ;  mais  il  ne  s'y  accumule  pas,  car  il  passe 
dans  la  Iule  et  le  méconium . 

I)  après  (iruzcwska  cl  Boussel,  le  phosphore  diminue  progressive¬ 
ment  avec  l'Ace  des  l.elus.  \  oi.  i ,  en  effet,  les  ch i lires  <pi  ils  ont  trouvés 
en  opérant  sur  .les  lu'Ius  de  Bovidés.  Ils  oui  dose  séparément  le  phos¬ 
phore  des  phosphates  solubles  et  des  phosphates  insolubles. 


i  mois. 
8  »  . 
o  »  • 


Phosphore 

soluble 

o,r>58 

n,:»3.X 


Phosphore 

insoluble 

o,3  ',r> 

<  » ,(  M)S 
o,  1 3o 


Phosphore 

total 


o,356 

0,200 


Bemarqiions  seulemenl  un  petit  accroissement  des  phosphates  insolu¬ 
bles  à  la  li n  de  la  gesla lion. 


/,a  glycogénie.  —  Les  tissus  en  voie  de  prohleral ion  contiennent  une 
forte  proportion  de  .//yca/r/tc.  (Iclle  loi  trouve  une  application  iinme- 
diale  dans  le  développement  de  1  emhrvon.  Le  glycogène  est  abon¬ 
damment  répandu  dans  le  corps  entier.  Les  cellules  nouvelles  en  Ion! 
la  svnllièse.  L  ient  des  (  hseaux  ne  contient  pas  de  glycogène  ;  1  embryon 
en  renferme  une  notable  ipiunlité,  dès  ses  premières  ébauches. 

\  mesure  .pie  le  l.elus  se  développe,  les  proliférations  cellulaires  se 
ralentissent  et  le  glvcogène  diminue,  (Iclle  diminution  est  surtout  mar¬ 
quée  au  milieu  de  la  gestation.  \msi  la  substance  cornée  des  lad  us  de 
Brebis  contient  au  quatrième  mois  iS  o/o  de  glvcogène.  Vers  la  même 
époque,  le  poumon  contient  du  glvcogène  dans  la  proportion  de  no  o/o 
du  résidu  sec.  \  la  naissance,  la  substance  cornée  et  le 
renferment  plus  .pie  des  traces. 

Quand,  a  la  lin  de  la  première  moitié  de  la  vie  ml ra-uléruie,  le  glv¬ 
cogène  disparaît  des  organes  et  des  tissus,  il  va  se  localiser  dans  le 
toie.  <  >r,  c  est  I  époque  où  se  développent  les  îlots  de  Langerhans; 
chez  le  l.elus  humain,  ils  apparaissent,  en  effet,  au  quatrième  mois.  De 
es  laits,  Max  Won  a  cru  pouvoir  conclure  que  la  secrétion  interne 
du  pancréas  est  la  cause  de  la  localisation  intrahépatique  du  glycogène, 
t  liez  le  lu  lus  connue  chez  I  adulte,  I  insuline  réglerait  la  fonction  glvco- 
gcmqiie  du  loie.  (■elle  conception  semble  trouver  un  appui  dans  les 
obseï  v ,i I ions  laites  sur  les  larves  de  Batraciens.  Lorsque  les  membres 
postérieurs  atteignent  leur  plus  grande  dimension,  le  foie  est  bourré 
de  glvcogène.  Si  on  enlève  le  pancréas  aux  différents  stades  de  1  evolu- 
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(ion,  on  constate  mie  l'ablation  faite  au  début  de  la  métamorphose 
empêche  l'entrée  en  jeu  de  la  fonction  gly cogénique  du  loie. 

Cependant  des  ol)|ections  sérieuses  ont  clé  faites  a  la  conception 
d  Vron. 

Chez  I  emhrvon  de  Poulet,  la  fonction  glycogénique  du  loie  s  établit 
au  luiilièine  jour  de  I  incubation.  Or  les  expériences  de  (  iiielui-Srlie- 
di'ina  démontrent  que  I  ui|eclion  d  insuline  dans  les  vaisseaux  embryon¬ 
naires  de  Poulet,  au  cinquième  ou  au  sixième  jour,  n  avance  pas  la 
formation  du  glycogène  hépalupic.  Comme  on  pourrait  objecter  «pie 
d  autres  sécrétions  internes  doivent  intervenir,  (  ■uelm-Sehcdrma  a 
greffé  des  embryons  de  jouis  dans  I  allantoïde  d  embryons  de  S  jouis. 
Le  développement  du  grellon  se  lait  tort  bien  et  des  anastomoses  vascu¬ 
laires  s'établissent  entre  les  deux  embryons.  Cependant  la  fonction  gly¬ 
cogénique  ne  se  développe  (pi  au  terme  habituel  :  les  produits  d  un 
organisme  frétai  avancé  restent  sans  mlhience.  L  auteur  fait  justement 
remarquer  <pi  entre  le  huitième  et  le  neuvième  jour  commence  la  dillé- 
rencialion  de  la  thyroïde,  du  pancréas,  des  cellules  chromai  Unes  des  sur¬ 
rénales.  \msi  au  milieu  de  I  incubation  apparaît  une  nouvelle  phase 
biochimique. 

Avant  l  entréc  en  fonction  du  foie,  le  poumon  semble  jouer  un  rôle 
important  dans  la  glycogénie.  Paillon  et  Mil  cou  ont  constaté,  en  effet, 
sur  des  fœtus  de  porc  pesant  de  ia  à  5oo  grammes,  que  cette  glande 
contient  une  forte  proportion  de  glycogène,  alors  « j ne  le  foie  en  est 
presque  totalement  dépourvu.  A  celle  action  du  poumon  s  ajoute,  chez 
les  Mammifères,  l'action  du  placenta  qui  semble  également  assumer 
tout  d  abord  une  partie  du  rôle  qui,  plus  tard,  reviendra  au  foie. 

Ce  que  nous  disons  du  glveogène  s'applique  également  au  fer.  Au 
début  de  la  vie  intra-utérine,  le  placenta  met  en  réserve  le  glycogène 
et  le  fer,  et  abandonne  ces  substances  quand  les  fonctions  glycogénique 
et  martiale  se  dévelo|>penl.  Chipman  a  constaté  celle  corrélation  chez  le 
Lapin  :  le  glycogène  et  le  fer  diminuent  dans  le  placenta  du  i(iu  au 
jour,  au  moment  où  la  glveogénie  hépatique  et  la  fonction  martiale 
apparaissent . 

Suivant  les  espères  animales,  le  foie  du  fœtus  contient  des  quantités 
de  glycogène  légèrement  inférieures  ou  supérieures  à  celles  de  la  mère. 
Morris  et  Slemons  trouvent  chez  le  fœtus  humain  1,10  et  chez  la 
mère  i,3:i  ;  Aron,  o,5  à  0,7  chez  le  fœtus  du  Cobaye,  1,10  à  1,10  chez 
la  mère.  Les  différences  sont  analogues  chez  le  Lapin  et  le  Chien.  \u 
contraire,  le  foie  du  fœtus,  chez  les  Porcins  et  les  Bovidés,  contient, 
d  après  Aron,  10  à  :ui  0/0  de  plus  que  le  foie  de  l'adulte.  Ces  résultats 
tendent  à  faire  admettre  (pie  dans  chaque  espèce,  se  fait  une  régle¬ 
mentation  particulière  de  la  glycogénie  hépatique  dirigée  |)ar  1  hormone 
du  pancréas  fœtal . 

Lu  même  temps  que  se  déve!op|)e  la  fonction  glycogénique,  le  foie 
acquiert  de  nouvelles  jiropriélés.  C’est  ainsi  qu'il  devient  capable  de 
neutraliser  les  substances  ludiques. 


iiogkh 


,|  h  nlilisc  <•<  mi  p;i  r;i  1 1\ emeill  If  loie  cl  la  raie  il  UN  helus  il  terme,  lue 
I ),I I  réphalolnpsie  le  foie  il  neutralisé  lu  nirolme,  In  raie  esl  reslee 
iiiHÏi,  •;,!■(. .  (  ..  M 1 1 1  >.I  I  il  1 1  \  Il  n<-n  I  .  j  ai  s  ;  i  «  •  i  •  i  I  ii  ‘  mu*  femelle  de  (iobave,  au 
,1,1)111  , |c  |a  -eslalion.  La  loin  lion  lî I \ <( »L*«' n ii | ne  n  élail  |>;is  développée. 
\|  I,.  loir  (II"-  bel  us,  ni  le  placenla,  ni  lii  raie  (le  la  mère  n  mil  agi  sur 
la  nicotine  :  seul  le  Inic  de  la  mrrc  a  neutralisé  k*  poison. 

Si'cm  mon  mil  \ i n i  .  La  fonction  biliaire  commence  à  se  mani- 
l'csler,  cite/  le  brins  Innnain,  dès  le  <|iialnèmc  mois.  a\anl  la  lonclion 
elvrogénique,  cl  dcvienl  liés  inlense  an  sixième  mois.  Lu  même  temps 
l'inleslin  sc  rcmplil  de  méconium.  (le  déeliel  esl  lormé  par  la  sérrélion 
liiliairc  ipii  diverse  de  la  bilirubine  el  dn  cholestérol .  \  côté  du  pig¬ 
ment  hiliiiire.  mi  trouve  une  pelile  ipianlilé  de  roproporphv  l  ine,  <|ni  en 
proxienl.  Il  n  \  a  pas  il  nrolnlme  el  relie  ronslalalion  esl  invoquée  en 
faveur  de  l'origine  liarlérienne  de  relie  sulislance.  Si  on  en  trouve  dans 
le  foie  du  brins,  r Vsl  que  I  uroliilmr  formée  riiez  la  mère  par  les  micro- 
lirs  inlrslinaux,  Iravrrse  facilement  Ir  placcnla  el  arrive  au  foie  qui 
I  ai rrle. 

En  plus  des  < I ('-r I lel s  d  origine  biliaire,  Ir  méconium  renlcrme  des  sub- 
slances  provenan!  du  liquide  amniolnpie.  Parai  a  décril  dans  la 
muqueuse  mlcslmale  du  I  rlus  liuniain  des  cellules  spéciales,  chargées 
de  granulations  éosinophiles,  qui  semhlenl  agir  sur  les  cellules  et  les 
particules  du  vermx,  lenues  en  suspension  dans  le  liquide  amniol  ique. 

Le  lonclioimemenl  des  voies  biliaires  esl  complété  par  le  développe¬ 
ment  de  la  vésicule  qui  apparaît  de  bonne  heure,  mais  ne  commence  à 
lonelionner  qu  assez  lard  ;  jusqu'au  cinquième  ou  sixième  mois,  elle  ne 
confient  que  du  mucus. 


Ilématopoèse.  (liiez  les  Oiseaux,  les  Hcphlcs  el  les  Sélaciens,  les 
globules  du  sang  se  développent,  en  dehors  du  svslème  cardio-vascu¬ 
laire  de  I  cmhrvmi,  a  la  surlace  du  vilellus.  Il  en  esl  de  même  chez  les 
Mamnuleres  ;  mais  celle  disposition  esl  transitoire,  car  le  foie  ne  tarde 
pas  a  devenir  I  organe  cenlral  de  I  hémalopoèse.  Lnlrevue  par  Itei- 
cherl  iS'|0)cl  par  Weber,  la  lonclion  hémalopoél npie  du  foie  fœtal  lui 
Ombre  par  l’ahrrer  el  surloul  par  kolhkrr,  d  après  ipu  le  foie  Irans- 
lormerail  en  cellules  rouges  les  hémalies  prumlives  incolores  <pie  lui 
apporte  lu  veine  ombilicale.  Plus  lard,  la  raie  vient  collaborer  avec  le 
Imc.  \ 1 1 1 s i  se  trouve  eonsliluée  une  deuxième  période,  après  ipioi  le 
"’lr  bemalopoel ique  du  loie  diminue.  Lêlre  s  achemine  ainsi  vers  la 
lini'inne  période,  période  delimlive,  où  I  hémalopoèse  esl  assurée  par 
la  moelle  .osseuse.  I  ,r  loie  n  agit  plus,  chez  I  adulte,  (pie  sur  la  consli- 
jl|l|°11  1  biniiipie  du  sang  ;  mais  d;uis  eerlames  condilions  pathologiques, 
il  retrouve  l’aeliv  ilé  de  lu  période  belale. 

^ A  '  1  Mule-  ''anguilles  priiml  iv(‘s  ou  linnaloi/onies  sont  dépourvues 
(|  hémoglobine.  Plus  lard,  quand  I  hémoglobine  iipjiarail ,  elles  se  Irans- 

1111  "I  '  11  hemalies  primordiales,  douées  du  pouvoir  de  se  multiplier. 
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Puis  elles  cèdent  la  place  an \  hématies  secondaires  < | u i  sont  mieléées  el 
uni  s observent  cneore  dans  le  sang  du  fœlus  à  terme  ;  mais  à  ee  moment 
la  plupart  d’entre  elles  ont  perdu  leur  noyau  et  se  sont  transformées 
en  lié  mal  les  deliml  i\  es. 

Foa  (‘I  Salvioli  ont  obscrxé  dans  le  foie  fœtal,  des  globules  rouges 
uni-  et  mullmucléés  :  des  globules  nucléés  sans  hémoglobine  ;  des 
mégacaryocytes.  Ceux-ci  se  trouvent  dans  le  foie  des  fœtus  très  jeunes 
n  ayant  pas  plus  de  i  mois  i/n.  (  )n  avait  décrit,  autrefois,  des  cellules 
yhso-  et  globulo-formatrices,  issues  des  mégacaryocytes,  mais,  comme 
l  a  montré  Nattan-Larrier,  ce  sont  des  erreurs  d  interprétation  dues  à 
l'obliquité  des  coupes.  Ce  qu  on  observe,  ce  sont  des  globules  rouges 
nucléés,  ( 1 1 1 i  prennent  naissance  dans  I  intérieur  des  vaisseaux  et  sont 
entraînés  par  le  courant  sanguin.  Neumann  en  a  trouvé  dans  les  veines 
sus-hépatiques  une  plus  grande  quantité  que  dans  la  veine  porte. 

Aron  a  soutenu  que  les  globules  rouges  pouvaient  se  former  aux 
dépens  des  cellules  hépatiques.  Mais  cette  opinion  n  est  guère  acceptée. 

(  )n  admet  généralement  que  I  endothélium  vasculaire  donne  naissance 
aux  hématies  primordiales.  Celles-ci  disparaissent  au  seizième  jour  chez 
le  fœtus  du  Lapin,  au  deuxième  mois  chez  le  fœtus  humain,  un  peu 
après  1  apparition  des  hématies  secondaires. 

Chipman,  Aron,  Grynfelll  et  llédon  ont  décrit  dans  le  foie,  des  t/riiins 
ferriques,  précurseurs  du  pigment  sanguin.  Ces  grains  ferriques  sont 
surtout  abondants  dans  les  zones  périportales.  Ils  s’accumulent  dans 
les  cellules  au  voisinage  du  pôle  biliaire.  Le  pigment  ferrugineux  est 
donc  un  produit  élaboré  par  la  cellule  hépatique. 

Les  infections  sont  capables,  par  les  réactions  qu  elles  suscitent,  de 
raviver,  après  la  naissance,  les  fonctions  hématopoétiques  du  foie.  Elles 
agissent  d  autant  mieux  que  le  sujet  est  plus  jeune.  Nattan-Larrier  a 
constate  qu  une  infection  survenant  dans  les  premiers  jours  de  la  \ie, 
peut  déterminer  une  réaction  embryonnaire  du  foie.  <  )  1 1  retrouve,  dans 
les  pointes  capillaires,  des  ligures  caryoemétiques,  des  globules  rouges 
nucléés  et  des  cellules  basophiles.  Dans  certains  cas  d  infection  atté¬ 
nuée,  et  notamment  dans  certaines  formes  de  tuberculose,  le  foie  de 
I  adulte  peut  reprendre  un  aspect  fœtal  ou  renfermer  un  nombre  consi¬ 
dérable  d’hématies  nucléées.  Il  en  est  de  même  dans  les  leucémies 
myélogènes. 

Le  développement  précoce  et  rapide  du  foie  et  I  importance  du  rôle 
dévolu  à  cette  glande  dans  le  métabolisme  général,  lui  oui  l'ail  attribuer 
une  influence  sur  la  morphogénèse  et  l  organogénèse.  Ce  n’es!  là  qu'une 
hypothèse,  intéressante  ou  même  plausible,  mais  nullement  démontrée. 

Nous  possédons,  par  contre,  des  renseignements  intéressants  sur  le 
rôle  hormonal  du  foie  fœtal.  On  y  trouve,  en  effet,  de  fortes  quantités 
de  vitamine  A  ;  la  proportion  est  plus  élevée  que  chez  l’adulte  : 
o.ooo  unités  en  moyenne  d’après  von  huiler.  Ce  qui  est  plus  curieux, 
c  est  que  le  foie  des  animaux  sensibles  à  l'avitaminose  C  possède,  pen¬ 
dant  la  vie  fœtale,  un  pouvoir  synthétique  qu  il  perd  après  la  nais- 
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sance.  (l'est  ce  qui  est  démontre  aussi  1  > ion  pour  I  Homme  que  poui  le 
(lobave.  Nous  reviendrons  sur  res  fails  dans  le  eliapilrc  consacre  a 
la  et  ion  «lu  foie  sur  les  hormones  el  les  vitamines.  Ajoutons  (|  ne  le  foie 
du  fœtus  est  fort  rielie  eu  prmeipes  anli-anemiques,  beaucoup  plus 
rielic  (pie  le  foie  des  eu  lai  ils  el  des  ad  u  II  es  (\\  hippie). 


I  j  el  lui 
«pi  oll 

pie,  Snnrnowa,  Lyncu, 
récemment,  Dohanski  (  i  ) ,  do 


i iC\ i ,  Pohcard,  Miisuüa, 
il  nous  suivrons  la  dcs- 


I). 


>1  la  n 


ski  prélève  un  frai* 


Culture  du  tissu  hépatique.  L'élude  des  fondions  du  foie  fœtal 
doit  être  complétée  par  les  résn liais  ipi'onl  oblenus,  en  faisant  des  cul¬ 
tures  du  i issu  hép; 

Kapel  et,  plus 
enpl  ion. 

Sur  un  cmlirvon  de  Poulet  de  S  jours, 
ment  de  foie  <pi  il  place  sur  du  plasma  coagulé.  \près  /|8  heures,  les 
cellules  mésenehvmaleuscs  se  développenl  el  les  éléments  épilliéliaux 
prolifèrenl,  mais  plus  lenlenienl ,  el  lormenl  des  lubes  hépatiques,  mais 
les  cellules  mésenelivmaleuses  plus  aelivcs  linissenl  par  étouffer  les 
autres. 

Des  repiquages  fréquents  permettent  d  isoler  les  cellules  épilbéliales. 
(lelles-ri  forment  des  membranes  à  contours  nels.  billes  oui  une  forme 
pol  véd  rique  ;  leur  d  lamèl  re  os  1  de  la  à  do  [j..  I  a>s  no  \  aux  sont  arrondis, 
riches  en  cbromaluie,  eontenanl  deux  nucléoles.  La  multijilieal ion  se 
I n 1 1  par  carvoemèse.  Quelques  cellules  s  1 1 \  perlropluenl  et  parfois  se 
fusionnent  pour  former  une  masse  syncytiale.  (les  membranes  épithé¬ 
liales  sont  souvent  riches  en  glycogène,  mais,  dans  les  passages  succes¬ 
sifs,  le  glycogène  diminue  et  peu  à  peu  est  remplacé  par  de  la  graisse. 

Kphrussx  et  Laeassagnc  ont  fait  des  cultures  avec  des  foies  de  Lapins 
âgés  de  :<o  jours.  Ils  ont  observé  au  bout  de  a/i  heures  une  sorlie  des 
leucocytes  et,  au  bout  de  i8  heures,  une  prolifération  des  fibroblastes. 
\u  troisième  jour  commence  une  sortie  des  cellules  épithéliales  qui 
sont  facilement  reconnaissables  au  huitième  |our,  malgré  la  poussée 
des  fibroblastes.  Les  résultats  sont  semblables  quand  on  ni  dise  le  foie 
de  Lapins  nouveau-nés  ou  Agés  de  8  jours.  Si,  au  contraire,  on  prend 
le  loie  de  Lapins  adultes.  Agés  de  à  n  ai 
gration  de  cellules  :  les  fragments  restent 

P.  lions  el  W  .  Ileard  ont  cultivé  les  ce 
ces  éléments,  ils  injectent  dans  les  veines 
d  oxyde  ferrique  y  de  Bandisrh  et  VVelo 

suci  i lient  I  animal,  font  une  perlusion  du  foie  et,  au  moyen  d  un  aimant, 
attirent  les  cellules  de  Kupifcr  qui  sont  surchargées  d  oxyde  ferrique 
fortement  magnétique.  Des  cellules  acquièrent  une  taille  énorme,  ayant 
au  moins  |o  atteignant  et  dépassant  même  îoo  g.  billes  n  ont  qu'un 
seul  noyau  el  sont  remarquables  par  leur  aptitude  à  fixer  toute  particule 
qui  vient  en  contact  avec  elles. 


on  u  observe  aucune  énn- 
îehangés. 

es  de  l\  u  plier.  Pour  isoler 
un  Lapin  une  suspension 
I  rois  jours  plus  tard,  ils 


(0  !..  Doi..ian8ki.  Ciillurcs  pmes  d 
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V 

CIRCULATION  SANGUINE 


Le  foie  reçoit  du  sang  de  deux  vaisseaux  différents  :  1  artère  hépati¬ 
que,  tpii  lui  fournil  1  oxygène  nécessaire  à  sa  nutrition  et  à  quelques- 
unes  de  ses  fonctions  ;  la  veine  porte  qui  lui  apporte  les  diverses  sub¬ 
stances  qu'il  arrête,  modifie  ou  transforme. 

La  <iunnlilc  de  sam/  oui  traverse  le  foie  en  >,f\  heures  est  extrêmement 
considérable.  Chez  un  Chien  de  ao  kilogrammes,  Flügge  trouve  que 
le  débit  est  de  boo  centimètres  cubes  en  une  minute  ;  chez  un  Chien  de 
ib  kilogrammes,  il  est  de  /ino  centimètres  cubes.  On  en  conclut,  par 
comparaison,  ou  il  atteint  i.boo  centimètres  cubes  chez  un  Nomme 
de  70  kilogrammes  ;  de  celle  niasse  sanguine,  les  deux  tiers  sont  four¬ 
nis  par  la  veine  porte,  un  tiers  par  I  artère  hépatique  (Burlon  Opitz). 
Si  I  on  considère  ce  qui  se  passe  à  la  sortie  du  foie,  on  trouve  que  le 
co  ur  d  un  Homme  reçoit  par  minute  b. boo  centimètres  cubes  de  sang  ; 
:».'ioo  proviennent  de  la  veine  cave;  i.aoo  centimètres  cubes  sont 
déversés  par  le  foie  ;  mais  le  débit  de  cet  organe  est  fort  variable  :  il 
diminue  par  moments,  à  la  suite  de  la  fermeture  du  barrage  sus-hépa¬ 
tique  ;  il  augmente  dans  maintes  circonstances,  atteint  et  dépasse 
a. 000  centimètres  cubes  cl  peut  même  s  élever  beaucoup  plus  haut, 
jusqu  à  représenter  70  et  80  0/0  de  la  quantité  de  sang  qui  arrive  au 
cœur. 


La  circulation  du  foie  est  extrêmement  active,  mais  si  l’on  mesure 
la  quantité  de  sang  qui  traverse  les  divers  organes  en  une  minute  et  si 
011  rapporte  les  résultats  à  une  môme  unité,  100  grammes  de  tissu,  on 
arrive 


des  résultats  bien  différents,  connue 

le  montrent  les  chiffres 

empruntés  à  Wiggcrs  et  à  Biedl. 

Quantité  de  sont/  traversant  par 
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\  ci. \ !■:  cou  ce 


Les  en  iiil  lui  rt's  lie  jinl  iij  u  es  <  »|  »  |  k  »sîi  1 1 1  ;  1 1 1  sang  une  notable  résistance, 
],i  pression  dans  lu  veine  |  x  >  il  «  ‘  est  plus  clevee  <|ii(“  dans  les  «mires  veines  ; 
elle  nx  illc,  .  liez  le  Chien,  entre  7  el  ><>  millimètres  de  merenre  et  penl 
mouler  à  >  \  pendant  la  période  digestive  (  I » < »sa pe 1 1 \  ) .  Les  expériences 
lies  précises  de  \  illarel  doimenl  nue  moyenne  de  b  inillnnèlres.  La  rir- 
enlal ion  csl  assurée  par  la  faillie  pression  sns-liépaliipie,  <pii  n  atteint 
que  d  on  \  millimètres  et  penl  même  loinher  «à  7  e*  —  L  csl  facile 
de  comprendre  qu'une  pression,  négative  an  delà  du  foie,  doit  produire 
le  même  effet  tpi  une  pression  positive  en  deçà  de  la  résistance  ;  aulre- 
ment  dil,  son  inlluenee  s’ajoute  à  celle  de  la  pression  porte  et  augmente, 
en  quelque  sorte,  la  valeur  positive  de  celle-ci. 

Les  chiffres  (pie  nous  venons  de  donner  se  rapportent  à  la  pression 
constante,  c'est-à-dire  débarrassée  des  oscillai  ions  continuelles  qui  la 
font  varier.  Or  chaque  mouvement  inspiratoire  produit  dans  la  veine 
cave  inférieure  un  abaissement  de  la  pression,  qui  se  lait  sentir  au 
roulliient  des  veines  sus-hépatiques  :  c'est  alors  tpi  on  trouve  les  elul- 
Ires  de  7  et  — S,  c’est-à-dire  les  conditions  les  plus  favorables  à  la 
circulation  ;  en  même  temps,  les  organes  abdominaux  sont  refoulés  par 
suite  de  rabaissement  du  diaphragme,  et  la  pression  s  élève  dans  le  sys¬ 
tème  porte  ;  voilà  comment  la  circulation  intrahépatique  est  considéra¬ 
blement  favorisée  par  1  inspiration,  bille  est  gênée  par  I  expiration  et 
par  I  effort,  qui  produisent  une  augmentation  de  pression  dans  les  veines 
sushépaliqiies. 

Loin  déterminer  la  vitesse  de  la  rirrulalion  intrahépatique,  llosa- 
pellv  !  i  )  introduit  dans  la  veine  porte  o  gr.  S  à  i  gramme  de  ferroeva- 
nure  de  potassium  et  constate  que  ce  sel  apparaît  dans  les  veines  siis- 
hrpatiques  S  secondes  après  I  injection  ;  la  quantité  éliminée  augmente 
peu  a  peu,  atteint  son  maximum  vers  la  do'  seconde,  puis  diminue; 
au  bout  d  une  minute  on  ne  trouve  plus  de  Ici  roev anure.  Les  recherches 
récentes  de  Lherrv  el  Grandali  donnent,  par  une  méthode  differente, 
des  elnllres  analogues  :  pour  traverser  le  foie,  chez  le  Chien,  le  courant 
sanguin  met  en  moyenne  id  secondes,  le  minimum  étant  de  5  secondes 
el  le  maximum  de  a5. 

Lu  pratiquant  des  circulai  ions  art dieielles,  Hosapellv  a  constate  qu  il 
tant  taire  passer  >00  centimètres  cubes  de  liquide  en  une  minute,  pour 
que  le  terri  >ey  anure  traverse  le  loie  avec  la  même  rapidité  que  suri  animal 
' 1 N  « 1 1 1 1  *  b  ,  da  ns  la  veine  porte,  la  su  ri  ace  de  secl  ion  (‘si  d  environ  1  eenli- 
1 1 1 1  •  1 1  < •  (  «1 1 1  ( ■  ;  la  v  liesse  est  de  dd  mil I miel  res  par  seconde.  Dans  les  bran- 
1  ^l(  bit  ni  cation ,  dont  le  calibre  est  supérieur  d  un  tiers  à  celui  du 
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Iront',  la  \ifosse  est  de  millimètres  ;  dans  les  veines  sushépatiques, 
dont  le  calibre  csl  double,  le  sang  ne  parcourt  plus  que  iti  millimètres  à 
la  seconde.  Enfin,  dans  la  portion  intermédiaire,  e  csl, -à-dire  dans  les 
capillaires,  on  peut  évaluer  la  rapidité  du  courant  sanguin  à  \  ou 
o  millimètres. 

La  méthode  des  circulations  artificielles  a  permis  encore  de  mesurer 
la  résistance  que  les  capillaires  du  l’oie  opposent,  au  passage  du  sang 
venant  de  la  veine  porte  ou  de  1  artère  hépatique.  La  circulation  vei¬ 
neuse  ne  s’arrête  que  lorsque  la  pression  siishépalique  est  presque  égale 
à  la  pression  porte  ;  au  contraire,  la  circulation  artérielle  est  suspendue 
pour  peu  tpi  on  élève  la  pression  siishépalique,  alors  même  que  celle 
pression  est  encore  de  sept  à  huit  fois  inférieure  à  celle  de  I  artère  :  les 
capillaires  artériels  semblent  donc  opposer  au  passage  du  sang  une  plus 
grande  résistance  que  les  capillaires  veineux,  (le  résultat  conduit  à 
admettre  une  certaine  indépendance  entre  les  deux  systèmes  ;  pourtant 
celle  indépendance  11  est  pas  absolue:  en  augmentant  la  pression  dans  la 
veine  porte,  on  gêne  la  circulation  artérielle  et  réciproquement.  Rosa- 
pellx  avait  constaté,  en  pratiquant  simultanément  des  circulations  arti¬ 
ficielles  dans  les  divers  vaisseaux  du  foie,  que  l’écoulement  du  liquide 
apporté  simultanément  par  la  veine  porte  et  par  l’artère  hépatique,  était 
un  peu  plus  considérable  que  la  somme  des  écoulements  successifs  par 
1  un  et  1  autre  vaisseau.  Ce  résultat,  qui  parait  assez  paradoxal,  est,  con- 
trouvé  par  Cad,  Retz,  Cavazzani.  D’après  ces  physiologistes  il  v  aurait 
au  contraire  diminution  de  1  écoulement,  I  augmentation  de  la  pression 
artérielle  entravant  1  écoulement  par  la  veine  porte  (Cavazzani).  Les 
obstacles  apportés  au  cours  de  la  hile  gênent  la  circulation  sanguine,  au 
point  de  déterminer  parfois  de  l’ascite  ei  de  l'hypertrophie  de  la  rate 
(  Maraghano). 

La  circulation  sanguine  peut  encore  être  modifiée  par  les  variations  de 
calibre  des  vaisseaux.  PI  usieurs  observateurs,  opérant  sur  des  animaux 
vivants,  ont  remarqué  que  la  veine  porte  es!  contractile  ;  Kolliker,  Vir¬ 
chow  ont  vérifié  le  fait  sur  fies  cadavres  de  suppliciés.  Les  contractions 
du  tronc  porte  doivent  favoriser  le  cours  du  sang. 

D’après  Pana,  les  libres  musculaires  de  la  veine  porte  s’atrophient 
avec  I  Age,  tandis  que  se  produit  une  hvperlrophie  fibreuse  des  parois, 
complétée  parfois  par  une  augmentation  des  libres  élastiques.  (  )  1 1 
observe  souvent  dans  les  affections  du  l’oie  une  sclérose  de  la  veine  porte  : 
dans  les  cas  où  la  circulation  portale  est  gênée,  les  libres  musculaires 
s  h\ perlrophient. 

I  )es  changements  se  produisent  conslamment  dans  le  calibre  des 
capillaires  et  modifient  sans  cesse  le  cours  du  sang.  Il  résulte,  en  effet, 
des  expériences  de  llégerqu  un  courant  de  sérum  qui,  sous  une  pression 
constante,  traverse  un  foie  préparé  pour  la  circulation  artificielle,  ne 
s  écoule  pas  d  une  façon  uniforme  ;  on  observe  une  série  d’oscillations, 
qui  sont  surtout  marquées  dans  la  première  heure,  et  diminuent  ensuite  : 
quand  l’organe  est  mort,  |  écoulement  se  fait  d’une  façon  continue, 
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comme  a  travers  un  lubc  inerte.  L  adjonction  <1  un  ah  aloide  .111  seium 
modifie  notablement  la  vitesse  du  . . ant  sanguin.  Ces  variations  doi¬ 

vent  évidemment  reconnaître  pour  cause  des  changements  dans  le  calibre 
des  capillaires.  Si  l’on  veut  bien  se  rappeler  que  les  quantités  écou¬ 
lées  d;ms  un  même  temps  et  sous  une  meme  pression,  sont  proportion¬ 
nelles  à  la  quatrième  puissance  des  diamètres,  on  comprendra  que  le 
moindre  changement  dans  le  calibre  des  petits  vaisseaux  devra  se  tra¬ 
duire  par  des  lundi  Oral  ions  considéra  Mes  dans  la  vitesse  de  I  en  >i  i  Ici  lien  I . 

lin  injectant  :>  milligrammes  de  nicotine  dans  la  veine  porte  d  un 
Cliien,  François  Franck  et  llallion  ont  observé  une  diminution  de 
volume  de  la  glande,  provoquant  une  augmentation  de  la  pression  dans 
le  svslème  porte  et  une  élévation  de  la  pression  artérielle,  caractérisée 
par  d  énormes  oscillations  svsto-diaslohqucs.  Celle  dernière  mamlesla- 
t ion  est  d’ordre  réflexe  et.  disparaît  après  énervation  du  toie. 

La  contraction  des  capillaires  hépatiques,  «pie  provoquent  diverses 
substances  toxiques,  a  pour  conséquence  de  prolonger  le  contact  des 
poisons  avec  le  parenebv  me  hépatique.  File  favorise  ainsi  la  pénétration 
dans  les  cellules  du  l’oie  et,  plus  spécialement,  dans  les  cellules  de 
kupffer,  qui  ont  la  propriété  de  capter  les  particules  solides  cl  les  matiè¬ 
res  dissoutes  que  charrie  le  sang  de  la  veine  porte. 

Pendant  la  période  digestive,  le  svslème  veineux  abdominal  est  gorgé 
de  sang,  ce  qui  augmente  la  pression  constante  du  système  porte.  L  ina¬ 
nition  a  un  effet  diamétralement  opposé.  Il  doit  se  produire,  dans  ces 
diverses  conditions,  des  modifications  dans  la  rapidité  du  courant  san¬ 
guin  1 1 1 1 1  traverse  le  foie  ;  mais,  nous  n’avons  trouvé  sur  ce  sujet  aucune 
expérience  démonsi  rain  e. 

Les  travaux  très  intéressants  de  Clenard,  Sieaud,  Sérégé  fi)  tendent 
a  taire  admettre  une  certaine  indépendance  circulatoire  entre  les  deux 
lobes  du  loie.  I  Jeux  courants  sanguins  arriveraient  dans  le  tronc  porte  et 
couleraient  cote  a  côte  sans  se  mélanger.  Le  sang  des  veines  splénique  et 
petite  mesaraïque,  provenant  de  la  raie  et  de  la  partie  terminale  du  gros 
intestin,  se  rendrait  au  lobe  gauche  du  foie  ;  le  sang  de  la  mande  niésa- 
raïque,  provenant  de  I  intestin  grêle  et  de  la  partie  supérieure  du  gros 
intestin,  servirait  a  irriguer  le  lobe  droit.  Il  y  aurait  ainsi  deux  départe¬ 
ments  dont  la  démarcation  est  assez  exactement  représentée  par  une 
ligue  allant  de  I  mrisure  biliaire  a  I  embouchure  des  veines  sushépa- 
liques. 

Lclle  dualité  circulatoire  se  superpose  à  I  origine  embrvulogique  du 
è"1'-  qui  peut  cire  considéré  comme  lormé  de  plusieurs  lobes  dont  cba- 

'  "!'  s,‘  développé  par  réticulation  secondaire^  d’un  vaisseau  embrvon- 
naire. 

Les  relations  entre  les  différentes  parties  du  foie  et  les  diverses  bran- 


f:on"'il,,"ion  •'  lv'"l,]-  1:1  circulation  «lu  sang  porte  ,la,o  le  foie.  Jour- 

de  de  Bordeaux,  lyoi,  pp.  ,?5  ;  mji-uyD  ;  3i  >-3i/,. 
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che  des  systèmes  porte  cl  snshépatique,  sc  trouvent  résumes  dans  le 


tableau  suivant  : 

Sinus  ilt'  clivage 

Région  iln  fuie 

Système  porte 

S"  sus  hé  pal  igné 

Veine  omphalo-mc- 

^  Lobe  ta  1 .  dr.  sup. 

Rr.  arquée. 

^  V.  sus-bép. 

sent.  droite. 

/  Lotie  lal.  dr.  inf. 

Rr.  descend.  . 

^  droite. 

V.  ombilicale  droite. 

'  Lobe  moyen  droit 

Rr.  ascend.  . 

)  V.  sus-bép. 

f 

! 

Rr.  cyslique  . 

V  accessoires. 

V.  ombilicale  gau-  1 

^  1  .obe  moyen  gauche. 

Rouquet  vascu¬ 

)  V.  sus-bép. 

clic . 

)  ‘  ° 

l 

laire  droit  . 

^  médiane. 

V.  omphalo-mésenl.  1 

^  l.obe  lal.  g.  sup. 

Rouquet  vase.  g. 

)  V.  sus-bép. 

gauctie  .  .  .  .  1 

^  Lobelat.  g.  inf. 

Rr.  angulaire. 

V  gauche. 

Canal  d’Aranzi  . 

Lobe  de  Spiegel  . 

Rr.  de  Spiegel  . 

*  Groupe  ven- 

Irai. 


Quelques  expériences  semblent  démontrer  la  réalité  <lr  celle  concep¬ 
tion.  Ainsi  la  compression  de  la  veine  snshépatique  jjja ut-lie  entraîne  la 
congestion  du  lobe  gauche,  de  l'estomac,  de  la  raie  cl  de  la  partie  infé¬ 
rieure  du  gros  intestin.  La  ((impression  de  la  veine  sushépalique  droite 
a  pour  résultat  la  congestion  du  lobe  droit,  de  la  deuxieme  portion  de 
I  intestin  grêle  et  du  commencement  du  gros  intestin. 

L  indépendance  des  deux  lobes  rsl  encore  mise  en  évidence  par  les 
expériences  de  Wanke  sur  la  contraction  hépatique  et  sur  l'opacification 
des  territoires  vasculaires  apres  injections  en  différents  points.  Kl  le  res¬ 
sort  aussi  des  recherches  sur  la  \ilesse  de  la  circulation  sanguine.  Le 
ferroevanure  de  potassium  met  \ b  secondes  à  traverser  le  lobe  droit 
et  q5  à  traverser  le  lobe  gauche. 

Quelques  faits  pathologiques  viennent  confirmer  ces  données  expéri¬ 
mentales  en  établissant  «pic  les  troubles  gastriques  retenlissenl  de  pré¬ 
férence  sur  le  lobe  gauche  ;  les  troubles  du  duodénum  cl  du  |éjunum  sur 
le  lobe  médian  et  ceux  de  la  partie  inférieure  de  I  iléon  cl  de  la  partie 
supérieure  du  gros  intestin  sur  le  lobe  droit. 

Les  analyses  chimiques  de  Sérégé  montrent  les  différences  fonction¬ 
nelles  des  deux  lobes  au  cours  de  la  digestion.  Voici  les  chiffres  qu’a 
donnés  le  dosage  de  l’urée  et  du  glycogène  : 


A  jeun. 

2  li.  après  repas 
4  li.  » 

C,  li.  » 

8  h.  » 


Urée  G  Igcog  en  e 


gauche 

Lobe  droit 

Lobe  gauche 

Lobe  droit 

48 

48 

ï 

1 ,57 

Cf) 

48 

ï ,  ï  7 

0  ,q3 

64 

70 

3/i  5 

3,86 

fi  8 

81 

3,83 

4,35 

5o 

5o 

i.fii 

1  ,i5 

A  ces  différences  chimiques  Sérégé  superpose 
ques.  Il  détermine  sur  des  Lapins  la  toxicité  des 
sant  macérer  du  foie  de  Chien  dans  trois  parties 


des  différences  Inologi- 
exlrails  obtenus  en  fai- 
d’eau  salée.  Si  le  (  ’diien 
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osl  à  jeun,  l'extrait  du  lobe  gauche  amène  de  la  somnolence  et  un  abais- 
sellUMI|  de  h,  tempérai  m  e,  tandis  que  l'extrait  du  lobe  droit  provoque 
une  forte  hyperthermie,  après  une  phase  passagère  d  hypothermie. 
Quand  l'animal  est  en  digestion,  c'est  l'extrait  du  lobe  droit  qui  déter¬ 
mine  les  convulsions  les  plus  violentes. 

Les  critiques,  formulées  par  Cilberl  et  \  illaret,  commandent  une  cer¬ 
taine  réserve.  Cependant  la  question  posée  par  les  expériences  que  nous 
axons  rapportées  est  trop  intéressante  pour  ne  pas  mériter  de  lixer 
l'attention. 


x  fincs  sirsiii  e  moi  fs 


Fes  veines  sushépatiques  ne  sont  pas  de  simples  canaux  ramenant  à  la 
veine  cave  inférieure  le  sang  «pii  a  traversé  le  foie.  Elles  jouent,  au 
moins  chez  les  carnassiers,  un  rôle  acid;  elles  règlent  par  leurs  contrac¬ 
tions  I  intensité  du  débit  sanguin. 

Il  existe,  en  effet,  dans  les  veines  sushépatiques  de  certains  Carnas¬ 
siers,  le  Chien  par  exemple,  un  véritable  système  de  barrage,  indiqué 
par  François  Frank  et  I billion,  bien  étudié*  par  Cilbert,  et  Villaret,  par 
Arey  et  Simonds (1  ipio),  Jaffé,  Popper  ;  iq3i).  Ces  barrages  sont  consti¬ 
tués  par  de  volumineux  anneaux  musculaires,  véritables  sphincters  vei¬ 
neux,  et  par  des  fibres  longitudinales,  groupées  en  piliers  et  faisant  sail¬ 
lie  dans  I  intérieur  de  la  veine.  Fa  contraction  de  ce  système  arrête  le 
cours  du  sang  et  provoque  ainsi  une  congestion  hépatique  très  mar¬ 
quée.  (lest  ce  <pu  si*  produit  à  la  suite  des  injections  intraveineuses  de 

solutions  salées  îsolomques  ;  le  spasme  sus- 
qm  arrête  I  écoulement  des  liquides  :  ceux-ci 
loie  et  le  distendent,  lui  donnant  souvent  un 


sang,  de  sérum,  de 
hépatique  se  produit 


s  accumulent  dans 
volume  énorme. 

Fa  barrière  musculaire  sushépalique  lait  défaut  chez  les  Herbivores. 
Fe  poumon  se  trouve  ainsi  moins  bien  protégé  contre  les  pléthores  : 
ies  injections  de  liquide  (pu  produisent,  chez  le  Chien,  une  dilatation 
du  ime,  peuvent  déterminer  chez  le  Fapm  I  œdème  aigu  du  poumon. 

*  tu  a  soutenu  aussi  que  celle  dilférenee  anatomique  explique  les  niani- 
leslalions  dillerenl.es  des  chocs.  Fe  choc  peplomqiie,  par  exemple, 
cuti, une  chez,  le  Chien  un  spasme  des  veines  siishépaliqucs  ;  chez  le 
Cobaye  un  spasme  des  muselcs  bronchiques. 

Fiiez  I  llnnunc,  comme  I  ont  établi  les  recherches  d  Elias  et  Feller 
1  ! >  * 1  i'  I*1  disposition  est  spéciale.  Il  n  y  a  pas  de*  barrage  comme  chez 
les  Carnassiers,  mais  il  existe  des  amas  de  libres 
terminale  des  gros  troncs  sushénal innés.  F, 


epai  1  <  p  1  ( 

peines  veines  à  parois  minces  s’ouvrent  dans  des 
en  traversant  obliquement  leurs  parois  épaisses 
disposées  pour  jouer  le  rôle  d  un  spliinrh 


sses  dans  la  partie 
>pper  a  montré  que  les 
veines  plus  grosses, 
celles-ci  sont  donc 
exisie  ainsi  chez  I  I loinine 
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un  barrage,  analogue  à  relui  du  Chien,  mais  disposé  d  une  façon  loule 
différente. 

Le  barrage  sushépalique  est  mnerxé  par  le  sympathique  el  le  pneumo¬ 
gastrique.  L'excitation  du  premier  en  amène  I  ouverture  et  l'excitation 
du  second  la  fermeture.  De  nombreuses  excitations  niellent  en  jeu,  par 
action  réflexe,  I  un  ou  1  autre  de  res  deux  systèmes.  I».  Ihunelli  a  décrit 
un  réflexe  sino-hépatique  :  I  excitation  du  sinus  carotidien  amène  une 
fermeture  du  barrage,  d  où  augmentation  de  volume  du  foie,  baisse  de 
la  pression  sanguine,  hvpotension  dans  I  artère  pulmonaire. 

I,  histamine  est  une  substance  vago-miméliquc,  dont  I  injection  pro¬ 
duit  le  même  effet  que  1  excitation  du  pneumogastrique.  Elle  provoque 
chez  les  Carnassiers,  Chiens  et  Chats,  un  spasme  sushépatique,  se  tra¬ 
duisant  par  une  congestion  intense  du  foie  el  secondairement,  un  abais¬ 
sement  de  la  pression  artérielle.  Injectée  aux  mêmes  animaux,  I  adré¬ 
naline  relâche  les  veines  hépatiques  et  fait  contracter  les  veines  du 
svslème  porte,  d  où  diminution  de  volume  du  foie,  abaissement  de  la 
pression  osmotique  el  reflux  de  la  lymphe  vers  le  sang  (Piek).  (liiez  le 
Lapin,  au  contraire,  le  foie  augmente  considérablement  de  volume; 
ce  fait  paradoxal,  découvert  par  Neubauer,  s’explique  par  l’absence  du 
svslème  de  barrage  :  d  en  résulte  une  dilatation  du  système  veineux  sus- 
hépatique,  rempli  par  le  sang  que  chasse  la  contraction  des  vaisseaux 
abdominaux. 


VASO-MOTEVTtS 

L  élude  des  vaso-moteurs  du  foie  a  été  poursuivie  avec  soin  par 
François  Franck  et  llallion  i  i  ),  puis  par  Ihirton-Opitz  ( ipio),  Griflillis 
et  Einerv  (2).  Les  libres  vaso-eonsl fictives  quittent  la  moelle  par  les 
sixième  el  septième  paires  dorsales,  suivent  les  nerfs  splanchniques  et, 
après  avoir  traversé  les  ganglions  cœliaques,  se  rendent  au  foie  en  che¬ 
minant  le  long  du  canal  cholédoque,  de  I  artère  hépatique  el  de  la  veine 
porte. 

L’excitation  du  bout  périphérique  des  nerfs  hépatiques  produit  une 
\aso-conslrirlmn  se  traduisant,  par  une  diminution  de  volume  du  foie. 
L  effet  est  dù  à  une  action  sur  les  terminaisons  de  la  veine  porte,  car  il 
se  produit  encore  après  ligature  de  l’artère  hépatique.  Celle-ci  se  con¬ 
tracte  aussi  sous  I  influence  de  l’excitation  nerveuse;  mais  le  résultat 
expérimental  est  moins  net. 

(1)  Fr.  Franck  cl  IIai.lion.  Innervation  vaso-motrice  du  l'oie.  Archives  de  Physio¬ 
logie  normale  cl  palh.,  189!»,  L  VIII,  j>|>.  908,  9 a 3  ;  1897,  h  l'L  pp.  434,  448.  (11.  le 
1res  intéressant  travail  de  H.  Fauvuiit,  l.e  foie  vasculaire.  Thèse  de  Paris,  19,35  (index 
bibliographique). 

(a)  F.  II.  Ghimitiis  and  F.  Fmi  iiv.  The  vasomolor  contint  of  lhe  liver  circula¬ 
tion.  Amer.  Journal  of  Physiologie ,  1900,  l.  XGV,  p. 


an. 
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I /excitation  du  splanchnique  proganglionnaire  provoque  une  vaso¬ 
constriction  hépatique;  c'est  une  action  durcie  sur  les  vaisseaux,  car 
elle  persiste  après  extirpation  de  la  capsule  surrénale.  La  contraction 
des  vaisseaux  fait  mie  le  foie  déverse  plus  de  sang  <pi  il  n’en  reçoit  :  le 
réservoir  sanguin  se  \ide  et  le  vol . .  de  l'organe  diminue  (Eckardt). 

Les  nerfs  vnsn-ililnlalciirs  du  l'oie  soûl  mal  connus.  François  Franck 
et  Haillon  avaient  cru  en  démontrer  l'existence  dans  le  pnenmogasl ri- 
i| ne.  Mais  le  résultat  n'a  pas  été  confirmé  par  (îriflilhs  et  Emery,  ni 
par  Fauverl.  <  ) n  a  suppose  que  I «»s  libres  vaso-dilatatrices  suivaient  les 
splanchniques  et  que  leur  inlluence  était  masipiée  par  l’action  heaucoup 
plus  éuiergique  des  vaso-eonsl ricleurs.  L  ex! irpal ion  du  plexus  solaire 
ou  la  section  des  ganglions  semi-lunaires,  eu  supprimant  I  action  toni¬ 
que  du  svslème  s\ mpal liiquc  est  suivie  d  une  congestion  inlnise. 

I  )e  nombreux  rrjlr.rc. s-  se  produisent,  qui  modifient  la  circulation  du 
foie.  François  Franck  et  Haillon  ont  observé  la  conslriction  des  vais¬ 
seaux  hépatiques  en  laradisanl  le  nerf  vertébral,  les  ganglions  cervi¬ 
caux  ou  du  moins  le  ganglion  cervical  inférieur,  1  anse  de  Vieussens, 
le  premier  ganglion  thoracique.  Il  s’agit  bien  de  réflexes,  car  ces  effets 
ne  se  produisent  plus  si  I  on  a  sectionné  les  rameaux  communicants 
des  nerfs  dorsaux. 

François  Franck  et  Haillon  ont  encore  montré  que  I  excitation  des 
nerls  de  la  sensibilité  générale,  bout  central  du  crural  ou  du  sciatique, 
provoque  loiqoiirs  de  la  vaso-constricl.ion  réflexe  ;  le  phénomène  se 
produit  même  après  extirpation  des  capsules  surrénales  ((îriflilhs  et 
Emerv  ). 

L  excitai  ion  des  nerls  sensibles  viscéraux  donne  des  résultats  moins 
constants  :  le  plus  souvent  une  vaso-dilalal ion  viscérale  avec  vaso-con- 
striclion  de  In  périphérie  cutanée. 

Les  rellexes  vaso-dilatateurs  peinent  encore  être  mis  en  évidence, 
eoniine  I  ont  montré  (îrillillis  et  Emerv,  en  portant  de  faibles  excita¬ 
tions  sur  le  bout  central  du  sciatique. 

L  élude  des  rellexes  \ aso-molcurs  permet  d’expliquer  l'influence  de 
diverses  conditions  physiologiques  ou  pathologiques,  comme  I  asphyxie 
<‘l  I  action  des  substances  pharmaro-dynamiqnes,  en  tète  desquelles  la 


loie  avec  elé- 


mc<  il  me. 

L  asphyxie  progressive  amène  une  v  aso-eonstriel  ion  du  ,,,,, 
'ahon  de  la  pression  arlenelle.  Si  I  on  a  coupé  les  nerfs  du  loie,  l’organe 
1 1  b 1 1  d  abord  une  dilatation  passive  sous  I  influence  de  l'augmentation 
progressive  de  la  tension  vasculaire,  puis  il  se  contracte  sous  l'influence 
d  une  décharge  d  adrénaline. 


l'ar  sa  méthode  spéciale  de  pléthysiiiographie,  H.  Mallsson  (l)a  pu 
' 1  1  .  I e v  'tinahons  physiologiques  du  loie.  sur  des  animaux  non 
anesthésiés  Dans  ces  conditions,  .  lie/  I  animal  au  repos,  on  note  de 


(  i  > 
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faillies  vitriolions,  synchrones  an  pouls  cl  ;'i  la  respiration,  c  osl-à-dire 
augmentation  à  l'inspiral  ion  et  diminul  ion  expiratoire.  l  u  hrnil  inopiné 
provoipic  une  légère  augmentation,  puis  une  diminution  plus  marquée 
de  l'organe.  Noilà  un  remarquable  exemple  il  une  v aso-ronsltirt ion 
réllexc  <1  ordre  psycho-sensoriel. 


i.e  l  oin,  nnsnitvom  annexe  du  système  cirtruir,  atoiue 


line  partie  seulement,  qu  on  peul  évaluer  aux  trois  quarts  de  la  masse 
totale  du  sang,  est  en  circulation  dans  le  système  vasculaire  ;  elle  consti¬ 
tue  la  partie  fonctionnelle.  I  ne  autre  quantité,  le  quart  environ,  est 
en  dépôt  dans  les  organes  et  les  tissus  :  c’est  la  réserve  potentielle  qui 
est  mobilisée  suivant  les  besoins  de  I  organisme. 

Itien  que  le  sang  puisse  s’accumuler  dans  toutes  les  parties  du  corps, 
il  est  trois  systèmes  qui  interviennent  d’une  façon  prépondérante  : 
c’est  d’abord  le  territoire  cutané  avec  les  plexus  veineux  des  papilles  ; 
c’est  ensuite  le  poumon  qui  sert  de  tampon  entre  les  deux  cœurs  :  «  est 
enlin  le  système  splanchnique  abdominal  avec  deux  organes  d’une 
importance  capitale  :  la  rate  et  le  foie  ;  Ions  deux  sont  couplés  et  agissent 
conjointement.  Mais  il  y  a  entre  eux  une  différence  fonctionnelle  impor¬ 
tante  :  la  rate  est  surtout  un  réservoir  de  globules  rouges  ;  le  foie  emma¬ 
gasine  surtout  le  plasma.  Quant  aux  leucocytes,  ils  s’accumulent  dans 
le  système  capillaire. 

Par  son  volume  et  par  le  développement  de  son  réseau  vasculaire, 
par  la  facilité  de  sa  distension  et  sa  rél.racldité,  le  foie  peut  être  consi¬ 
déré  comme  le  plus  vaste  réservoir  sanguin  de  l’économie. 

Placé  piste  avant  l'embouchure  de  la  veine  cave  inférieure  flans 
l’oreillette  droite,  le  foie,  suivant  que  le  barrage  veineux  siishépalique 
est  ouvert  ou  fermé,  permet  ou  empêche  l’arrivée  d’une  niasse  consi¬ 
dérable  de  sang.  Les  observations  cliniques  ont  montré  que  de  grandes 
quantités  de  sang  s’accumulent  dans  le  réseau  hépatique  quand  le  cœur 
laiblil  ou  se  laisse  distendre.  Le  foie  s  imbibe,  suivant  l’expression  clas¬ 
sique,  connue  une  éponge.  Ce  rôle  a  été  précisé  par  l'expérimentation. 

A  l  étal  normal,  I  organisme  utilise  un  volume  de  sang  aussi  réduit 
que  possible  et  remplit  au  maximum  ses  réservoirs.  Or,  le  foie  de 
I  Homme  peut  emmagasiner  de  i.'pio  à  x.boo  centimètres  cubes  fVil- 
larel'l  et  même,  dans  certaines  conditions  pathologiques,  jusqu’à  •>  et 
d  litres,  près  des  deux  tiers  de  la  masse  sanguine.  On  conçoit  I  impor¬ 
tance  des  troubles  circulatoires  dans  les  cas  de  cirrhose  où  l’organe  ne 
peul  plus  recevoir  que  100  et  parfois  seulement  ho  centimètres  cubes 
de  liquide  (Azoulay  et  Jacquelin). 

Dans  les  conditions  philologiques,  l’équilibre  est  maintenu  entre 
I  entrée  du  sang  et  sa  sortie.  Mais,  à  chaque  instant,  des  modifications 
surviennent.  Pour  peu  que  l'organisme  accomplisse  un  travail  muscu¬ 
laire,  la  niasse  circulante  augmente  et  celle  augmentation  atteint  par- 
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pression  artérielle  agissent  automatiquement 
.  Si  la  tension  artérielle  tend  à  baisser,  le 
'équilibre  en  mettant  en  circulation  une 
partie  de  s  i  réserve.  S  il  s  est  produit  une  hémorragie,  la  contraction 
du  l'oie  et  de  la  rate  peut  être  assez  forte  pour  dépasser  le  but.  :  ainsi 
s'explique  le  fait  paradoxal  d'une  légère  augmentation  du  nombre  des 
hématies,  après  une  petite  saignée.  La  réaction  hépatique  ne  peut  être 
attribuée  à  la  décharge  d  adrénaline  qui  se  produit  dans  ces  conditions  : 
elle  est  liée  à  un  réllexe  vasculaire  :  car  elle  ne  se  produit  plus  après 
section  des  nerfs  hépatiques. 

Héciproquement,  toute  augmentation  de  la  tension  artérielle  est  sili¬ 
ce  d'un  refoulement  du  sang  dans  les  vaisseaux  hépato-splémques  et 
d  un  blocage  par  la  contraction  du  sphincter  sushépatique. 

L’observation  journalière  permet  de  constater  qu’après  une  alimen¬ 
tation  copieuse  et  surtout  après  un  repas  riche  en  matières  azotées,  ainsi 
ipi  après  I  ingestion  d  une  grande  quantité  de  liquide,  le  système  porte 
se  remplit  et  le  loie  augmente  de  volume.  I  ne  certaine  gêne  dans 

I  hvporhondre  droit,  voire  une  certaine  douleur,  surtout  inarquée  pen¬ 
dant  la  marche,  traduisent  assez  souvent  celle  congestion  prandiale. 

De  nombreuses  expériences  ont  précisé  le  rôle  du  foie  dans  la  régu¬ 
lation  de  la  niasse  sanguine,  Cohnheim  et  Lichtenn  infectent  de  l’eau 
■salee  dans  les  veines  de  laçon  à  tripler  la  masse  du  sang.  S  ils  opèrent 
sur  le  (/bien,  ils  constatent  une  congestion  du  svstème  porte,  une  tur¬ 
gescence  du  loie  et  parlois  un  peu  d  ascite.  Mais,  chez  le  Lapin,  l’absence 
du  sphincter  sushepal ique  ne  permet  pas  cette  accumulation  de  liquide. 
Le  resenoir  hépatique  n  intervenant  pas  pour  entraver  la  pléthore, 
une  congestion  pulmonaire  se  produit,  pouvant  aboutir  à  I  œdème  aigu. 
Lamsoii  et  Lora,  iiijcelanl  de  I  eau  salée  dans  les  veines  d  un  Chien 
normal,  constatent  que  1  hvdrcmic  est  passagère  elle  ne  dure  guère 
plus  de  in  minutes,  tandis  que  sur  un  Chien  porteur  d  une  lislule  porto- 
cave,  elle  persiste  pendant  plus  de  ■>  heures. 

Lu  injei  tant  lentement,  en  a  ou  o  heures,  a  à  d  litres  d  eau  salée 
l'  s  v  nies  1 1 <  Llueiis  pesant  de  n  à  •><>  kilogrammes,  Kauverl 

II  ",ns,alé  que  le  cœur  ne  faiblit  pas  et  que  la  pression  artérielle  reste 
n",MI:'lc.  La  pression  ne  \ane  pas  non  plus  au  confluent  susliéi 
l:il|d|s  quelle  s  e|e\e  notablement  dans  le  svstème 
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Landau  el  Von  Pan  oui  appliqué  à  la  <1 1 1 1 1« 1 1 ic  les  ('‘preuves  d  liydré- 
mie  provoquée.  Ils  injectent  de  I  eau  salée  dans  les  veines  el  appréeienl 
la  dilution  du  sang  par  la  mnnérulion  des  globules  rouges,  (liiez  les 
sujets  normaux,  I  hydrémie  est  passagère  et  parfois  même  I a 1 1 
défaut,  tandis  que  le  foie,  remplissant  son  rùle  de  réservoir,  augmente 
de  volume.  Chez  les  malades,  atteints  d’affeclions  hépatiques,  la  dilu¬ 
tion  du  sang  se  produit  constamment  et  se  prolonge  pendant  3  et 
\  heures. 

Le  foie  joue  un  rôle  important  dans  le  mécanisme  des  diurèses  con¬ 
sécutives  aux  fortes  ingestions  de  liquide  el  explique  les  différences  qu  on 
observe  d’une  espèce  à  I  autre.  Chez  les  Herbivores,  dépourvus  du 
sphincter  sushépatique,  la  diurèse  est  constamment  précédée  d  une 
dilution  sanguine  et  esl  proportionnelle  à  celle  dilution.  La  même  rela¬ 
tion  ne  s  observe  pas  chez  les  Carnassiers,  ni  chez  I  Homme  :  la  diurèse 
n’est  pas  conditionnée  par  une  phase  préalable  de  dilution  sanguine  (  1  ). 
Elle  est  consécutive  à  une  accumulation  dans  les  réservoirs  qui  consti¬ 
tuent  ce  que  Wolhard  a  appelé  les  a  pré-reins  )). 

Action  ni:s  iioiimonks  si  u  i .  v  muni  cation.  —  I  )i  lièrent  es  hormones 
el  divers  produits  organiques  interviennent  constamment  pour  modi¬ 
fier  la  circulation  hépatique.  Leur  action  a  été  mise  en  évidence  par  de 
nombreuses  recherches,  parmi  lesquelles  il  convient  de  citer  celles  de 
Maulner  el  Piek,  Mc  Langhlin,  Maltson,  Griffiths  et  Emery,  Clerc, 
Rein,  Villaret  el  Besançon,  Fauvert. 

L  adrénaline,  le  type  des  vaso-constricteurs,  fait  contracter  la  rate 
el  le  foie.  La  tension  s’élève  dans  la  veine  porte  et  dans  les  veines  sus- 
hépatiques  et  le  débit  augmente  :  il  se  fait  en  effet  une  mobilisation 
d  une  pari  ie,  a  b  à  oq  o/o  environ ,  du  sang  contenu  dans  le  foie.  Carnot, 
(ïavet  el  Merklen  ont  constaté  que  I  hypertension  portalc  se  produit 
encore  après  ouverture  de  la  veine  porte  dans  la  veine  rénale.  Elle  n’est 
donc  pas  due  à  une  fermeture  du  sphincter  sushépatique  :  elle  dépend 
de  la  eonstrirtion  artérielle  générale. 

Benhamou  et  Marchiom  (A)  ont  fait  1  application  de  ces  résultats 
expérimentaux  à  la  clinique  humaine.  L  examen  radiologique  permet 
de  suivre  la  rétraction  du  foie  consécutive  à  une  injection  sous-cutanée 
d  adrénaline.  Le  retour  à  la  normale  se  fait  en  /jh  minutes  ou  i  heure. 
Il  se  produit,  en  même  temps,  une  spléno-rontrarlion.  Le  foie  se  con¬ 
tracte  encore  dans  certains  cas  pathologiques  :  gros  foie  des  paludéens, 
des  cardiaques,  des  diabétiques.  Mais,  ce  qui  est  fort  intéressant,  il  ne 
se  contracte  plus  dans  les  cas  de  cirrhose,  ni  dans  I  hépatite  liée  à  la 
syphilis  héréditaire  ou  acquise. 

(i)  Laporte.  Recherche  sur  la  circulation  de  l’eau  dans  l’organisme  el,  son  élimi¬ 
nation.  Thèse  de  Paris,  1928. 

(a)  l.d.  Bknhawou  cl  R.  Marciiiom.  L’épreuve  de  l’hépato-rélraclion  à  l’adrénaline. 
La  Presse  Médicale,  1932,  pp.  17/17-1752. 
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La  pitmtrine  ou  plutôt  I  extrait  «  pressent’  »  «lu  I ol >e  postérieur  de 
l  livpophvse,  provoque  ;ms>i  une  ronlraelioii  «lu  loie  et  de  la  rate  ;  mais 
il  \  a,  en  même  temps,  une  dimmulion  «le  pression  dans  la  veine 

porte  et  les  \eines  sushépal iipies.  Les  différences  «I  art .  de  l’adré- 

iin I i i )c*  et  de  la  pilmlrme  tiennent  a  ce  «pic  la  première  agit  sur  les 
artérioles,  la  seconde  sur  les  capillaires.  L'injection  de  folliculine  amène, 
ü 1 1  contraire,  mie  augmentation  de  volume  du  foie  ;  elle  y  provoque  des 
poussées  congestives,  s’accompagnant,  somenl  «le  douleurs  dilluses  et 
« | ne l« [ i iclois  «le  \'oi n isseï lien I s  et  limssant  par  enliamei  un  mauvais  élut 
geiuTal  (Ballaceano  et  Vasilm). 

Parmi  les  li\ poteuseurs,  il  convient  de  citer  tout  d  abord  I  liisln- 
m i ne.  L'injection  <l«‘  i  milligramme  «I  histamine  amené  une  chute  «le 
la  tension  artérielle,  une  dilatation  «les  \aisseaux  mésentériques  avec 
augmentation  de  la  pression  portale  ;  le  I « > i c  se  dilate,  tandis  «pie  la  rate 
se  contrai  le  ;  la  pression  sushépal  upie  baisse  et  le  courant  sanguin  de 
sortie  diminue,  «  e  «pion  constate  facilement  «piand  on  a  recours  a  la 
perfusion. 

(  c  «pu  semble  paradoxal  au  premier  abord  sexpbtpie  lâchement 
riiislamme  l'ail  «•«ml rafler  le  sphincter  veineux  sus-bcpal upie  ;  tel  est 
le  phénomène  primordial  qui  explupie  la  congestion  du  baie,  I  livper- 
tension  portale,  et  la  baisse  de  la  pression  dans  la  \einc  porte  chez  les 
animaux  sur  lesipiels  on  a  pralupié  I  anastomose  porto-rénale. 

Les  nlhiiiimses  agissent  comme  I  histamine  :  injectées  dans  l«;s  veines 
elles  pro\o«pienl,  par  excitation  du  pneuniogastrupie  (Mautner)  le 
spasme  veineux  sushépal upie.  Le  même  phénomène  se  produit  dans  le 
choc  anaplix la«  I upie,  le  loie  pouvant  emmagasiner  pistpi  à  (il  <>/<>  de 
la  masse  sanguine  (llaer  et  Itossler).  I)  après  Manvvarmg,  tous  les 
troubles  vasculaires  du  choc  doivent  être  attiabués  à  I  intervention  cl u 
loie.  Mais  celle  opinion  semble  exagérée. 


ROLE  L  )  MI'J/AGOGl  E  DU  FUIE 


Les  travaux  de  Slarhng  tendent  a  démontrer  que  la  plus  grande  par¬ 
tie  de  la  I y  ni  plie  prend  naissance  dans  le  loie.  Si  Ion  pratupie  une 
•'sl'de  du  «anal  llioraciipic,  <»n  constate  «pie  !<>  débit  de  la  lymphe  «’sl 
suspendu  «piand  on  a  lie  les  lymphal  i«pies  du  foie.  La  ligature  de 
lamie  I  boi  acupie  ne  produit  pas  le  même  effet,  parce  qu'elle  ne  dimi¬ 
nue  «pie  fort  peu  la  pression  de  la  veine  porte. 

Le  I, ut  initial  «le  la  sécrétion  lymphatique  est  une  extravasation  d  une 
< vilaine  «pianl ilé  du  li«pii«le  «  ir«  niant  à  travers  les  capillaires.  Or  le 

simo  «I'V  a,rive  Par  lc  porlc  est  riche  en  acide  carbonique  ;  la 

proporti . l’eau  \  est  fort  élevée,  ce  «pii  diminue  les  pressions  osmo- 

lll|",'  O  «»"'».■«  «>l.«p„;  Cl  auginenle  la  pression  1 1 y« I rosta I i«p .e .  Vins!  s'expli- 
ration  de  I  eau,  «pu  est  lavorisée  par  une  perméabilité  très  mur- 
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(|Uée  des  capillaires  hépal  iques.  \  oilà  pourquoi  la  lymphe  sortant  du 
foie  renferme  une  ipianlilé  considérable  d  allunnnic  :  b  a  S  <>/<>,  la 
lvnqihe  provenant  des  membres,  dont  les  capillaires  sont  bien  moins 
perméables,  n  en  contient  que  :>  à  d  o/o. 

Sorti  des  capillaires  hépatiques,  le  liquide  chemine  dans  le  système 
lacunaire  que  («ilberl  et  \dlarct  ont  décrit  autour  des  rameaux  de  la 
veine  porte  et  des  veines  sushépatiques. 

Certaines  substances,  comme  I  alcool,  augmentent  la  perméabilité 
des  capillaires  cl  surtout  des  capillaires  hépatiques;  aussi  sous  leur 
mlluencc  la  production  de  la  lymphe  devient-elle  de  •»  a  f\o  lois  plus 
abondante  que  normalement. 

On  a  voulu  établir  une  relation  entre  I  augmentation  de  I  activité  du 
foie  i‘l  1  augmentation  de  1  écoulement  de  la  lymphe.  Il  y  aurait  un 
parallélisme  entre  les  actions  cholérélupies  et  lymphagogues.  (  !  est  ce 
qu'on  peut  vériher  en  injectant  dans  les  \emes  de  la  Iule,  du  lauroeho- 
late,  de  l'éther,  de  1  alcool.  Mais  d  autres  substances,  comme  I  adréna¬ 
line,  les  peplones,  sont  des  lym|)hagogues  dénués  du  jiouvoir  cjioléré- 
tiijue  (Yanagax  a).  I  >  ailleurs,  la  dissociation  des  deux  fouet  ions  est  mise 
en  évidence  par  la  ligature  de  la  veine  cave  inférieure  :  la  production 
de  la  bile  s’arrête  ;  la  production  de  la  lymphe  augmente. 

La  plupart  des  lym plunjnifiirs  appartenant  à  la  première  catégorie  de 
Heidenham,  c'est-à-dire  les  lymphagogues  non  cristalloïdes,  tels  que  les 
extraits  de  muscles  d  écrevisse,  les  extraits  de  moule,  de  têtes  de  sangsue, 
de  fraises,  agissent  surtout,  sinon  exclusivement,  par  l'intermédiaire 
du  foie  (Sterling).  Ils  provoquent  en  même  temps  une  sécrétion  biliaire 
et,  comme  l  a  montré  Kusmine,  amènent  des  modifications  histologiques 
dans  les  cellules  hépatiques.  I  )c  ces  divers  l\  m phagogues  on  peut  rappro¬ 
cher  les  peplones  :  la  lymphe  qui  se  produit  en  excès  sous  leur  influence, 
contient  une  forte  proportion  de  fibrinogène  et  de  sucre,  ce  qui  semble 
bien  confirmer  son  origine  hépatique.  Mann  et  Markowitz  ont  émis  une 
opinion  différente  :  ils  soutiennent  (pic  la  ligature  des  lymphatiques 
périportaux  ne  modifie  |)as  la  circulation  de  la  lymphe  dans  le  canal  f ho 
racique  et  que  l  injeetion  intraveineuse  de  peplones  produit  scs  effets 
habituels  sur  les  chiens  dont  on  a  enlevé  le  foie. 

(les  derniers  résultats  remettent  eu  question  nos  connaissances  sur 
le  rôle  du  foie  dans  la  production  de  la  lymphe.  Il  serait  donc  fort 
intéressant  de  reprendre  et  de  continuer  l’élude  de  cet  important  cha¬ 
pitre  de  la  physiologie  hépatique. 


OEDÈMES  ET  ASCIIE 


Un  grand  nombre  d  affections  hépatiques,  en  gênant  la  circulation  du 
sang,  entraînent  des  troubles  morbides,  en  I ête  desquels  on  a  coutume 
de  placer  1  uscilc. 
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L  é pa  nchemcn I  péritonéal  est  formé  |>nr  un  Inpiicle  <  ilrm ,  «loni  la 
n  >nsl  il  ni  ion  chimique,  (railleurs  1res  \arialtle,  s  éloigne  considérable¬ 
ment  de  la  eonslilulion  «lu  plasma,  à  terrien,  .la vie  et  Frizcl  (i  I  ont 
étudié  comparât iveinenl  le  plasma  et  le  liquide  ascitique  de  cinq  mala¬ 
des.  Voici  les  chiffres  qu'ils  donnent  :  les  protéines  sont  dosées  par  litre 
il  humeur,  les  autres  substances  par  litre  «I  eau,  le  lilie  d  eau  étant  éva¬ 
lué  suivant  l'équation  :  Il  <>  (par  litre  d'humeur)  =  <)|)0 —  0,8  pro¬ 
téine.  Nous  indiquons  les  chiffres  les  plus  (‘levais  cl  les  rlullres  les  nlus 
faillies. 


Plasma  sanquin  Liquide  d'ascite 


Protéines .  5q  -  G5  1  -  3y 

Kan .  <)38  -y/|3  <)5()  -984 

Nat  1 .  5,57-  0,70  5,76-  6 ,8tî 

<;03NaII .  :*,i5-  2, 30  2, 07-  2,2Ü 

(  ilucose .  1 ,  r  3-  1,27  1,07-  1,29 


domine  ils  I  avaient  déjà  constaté  en  étudiant  I  humeur  aqueuse,  les 
auteurs  font  remarquer  «pie  les  résultats  obtenus  ne  permettent  pas  d  ex¬ 
pliquer  la  eonslilulion  chimique  de  I  ascite  par  la  loi  de  Donnan.  Les  rap¬ 
ports  chlores  sont  toujours  supérieurs  à  1  ,  tandis  que  ceux  des  bicarbona¬ 
tes  sont  le  plus  souvent  inférieurs  à  I  unité.  Théoriquement,  ces  rapports 
devraient  avoir  une  valeur  semblable,  comprise  entre  1  et  1,0/i,  suivant 
la  teneur  en  proléides  du  transsudât.  La  formation  de  celui-ci  est  donc 
régie  par  la  loi  de  Derrien  et  non  par  la  loi  de  Donnan  et  cette  conclu¬ 
sion  est  d  autant  plus  intéressante  qu  elle  semble  applicable  à  un  grand 
nombre  de  transsudais. 

La  teneur  en  albumine  varie  considérablement  suivant  la  cause  qui 
a  provoqué  le  développement  de  I  ascite.  Voici,  en  effet,  les  chiffres  que 
nous  relevons  dans  un  travail  de  llernheim  : 


(  .irrhose  hépatique. 

Minimum 

5,  G 

Mn.rirnu/n 

34,5 

Moyennes 

10  à  21 

Néphrite . 

10,1(1 

1  G,  1 1 

5  il  10 

IVrilonile  tuberculeuse  . 

18,72 

55,8 

3o  à  3 «S 

(lancer  du  péri  Loi  11c  . 

•  2  7 

54,  a 

35  à  4y 

Le  liquide  ascitique  renferme  encore  des  graisses,  dont  la  proportion 
'ane  peu.  de  8,1,1  a  8, 'pi  o/oo,  de  I  urée,  dont  la  proportion  est  en 
moveinie  de  o  ur.  o  et  pont  s  elever  a  \  0/00  dans  les  néphrites  ;  de 
I  1,1  1  ‘ L ‘  111  "pic  .  de  I  allantome,  surtout  abondante  dans  les  cirrhoses  ;  de 
D  xaullune,  de  la  erealme,  du  cholestérol,  dans  la  proportion  de  o.o 

a  o,<>  et  du  sucre.  Les  substances  qui  se  trouvent  dans  l  intestii . dans 

le  slrine  porte  passent  facilement  dans  le  liquide  ascitique.  Catclli  fait 


!M  l)l,l""N’  (’-  ■,"M  ,l  *’•  Iùii/m.  (  :<  *11 1  ri  1 0 1 1  ii  n  1  à  l ‘étude  etc- 
Inoloynjucs  (le  1 1  ici  1 1  lo .1 11e .  .Soc.  de  liiuloijie,  i«j37,  1.  0\\\|.  399. 
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insérer  (>.r>  grammes  de  protéines  et  70  grammes  de  glucides,  li  con¬ 
sulte,  dès  la  quatrième  heure,  le  passage  d'amino-acides  et  de  sucre 
dans  le  liipiide  ascitique.  Le  sucre  baisse  rapidement,  cl  la  proportion 
tombe  souvent  au-dessous  de  la  normale.  La  disparition  des  acides 
amines  est  plus  lente.  Celte  évolution  11  est  pas  duc  aux  éléments  cel¬ 
lulaires  ;  elle  s'explique  par  l'action  de  ferments  digestifs  provenant  de 
l'intestin  ou  de  la  veine  porte.  (  )n  peut  facilement  s’en  convaincre  en 
comparant  les  liquides  ascitiques  recueillis  avant  et  après  les  repas. 

On  sait  d  ailleurs  que  le  liquide  ascitique  contient  des  ferments  ainy- 
lohlique  et  protéolytique  et,  d  après  Hamburger,  de  la  lipase.  Il  est 
aussi  établi  par  les  expériences  que  |  ai  faites  avec  Garnier,  que  les 
matières  fermentescibles,  comme  le  saccharose  ou  l’amygdalnie,  intro¬ 
duites  dans  le  péritoine  du  lapin,  attirent  les  ferments  intestinaux  qui 
leur  sont  adaptés.  Ces  expériences  déjà  anciennes  expliquent  parfaite¬ 
ment  les  résultats  obtenus  par  Calclb. 

Le  liquide  de  1  ascite  ne  se  coagule  pas  spontanément.  Cependant  il 
contient  tous  les  éléments  nécessaires  à  la  coagulation.  C  est  ce  que 
montre  une  intéressante  expérience  de  Lisbonne.  Si,  dans  3o  ou  4o  cen¬ 
timètres  cubes  de  liquide  ascitique,  011  verse  de  2  à  5  centimètres  cubes 
de  chloroforme,  si  011  agite  et  si  on  a|oulc  du  chloroforme  à  trois  ou 
quatre  reprises,  011  voit  à  un  moment  de  larges  filaments  de  fibrine 
apparaître  brusquement  :  il  se  forme  ainsi  une  masse  tremblotante  qui 
se  rétracte  plus  tard. 

Les  travaux  publiés  dans  ces  dernières  années  ont  appelé  1  attention 
sur  les  modifications  du  rapport  albumine/globubne  qui  se  produisent 
au  cours  des  cirrhoses  et  qui  sont  liées  à  un  trouble  dans  l’élaboration  des 
protéines  par  le  foie.  Dans  les  conditions  normales,  le  rapport  entre  les 
albumines  et  les  globulines  contenues  dans  le  sérum  sanguin,  rap¬ 
port  A/G,  varie  de  1 , 5  à  1,8.  Dans  les  cirrhoses  avec  ascite, 'les  albu¬ 
mines  diminuent  considérablement  et  le  rapport  tombe  au-dessous  de 
limité,  comme  font  démontré  les  recherches  concordantes  de  Hoff¬ 
mann,  Pigeaud,  Salvesen  et  Linder,  Abranu  et  Wallich,  Areano, 
Gothié,  Ralfaele,  Myers  cl  keefer.  L’étude  de  la  question  a  été  reprise 
par  .1  Roche,  Obner  et  Samuel  (1)  qui  ont  dosé  comparativement  les 
albumines  et  les  globulines  dans  le  sérum  et  dans  le  liquide  d’ascite  de 
22  malades.  Ils  ont  constaté  que  le  liquide  d’ascite,  comme  le  sérum, 
renferme  un  excès  de  globuline  ;  mais  les  albumines  sont  plus  abon¬ 
dantes  dans  le  liquide  ascitique  que  dans  le  sang.  Aussi  le  rapport  A/G 
est  - 1 1  sensiblement  plus  élevé.  Voici,  en  effet,  les  résultats  obtenus. 

/{u/i/iort  AiG 

maximum  minimum  moyenne 

Sérum  sanguin .  1,0/1  o,i5  o,/|5 

Liquide  d’ascite .  1,11  0,18  0,67 

(1)  J.  Rocni:,  .1.  Oi.mkii  et  I,.  Swn  il.  Protéines  des  transsudais  (liquides  d’ascile) 
et  protéines  du  sérum.  Suc.  de  Hiuiuijic,  1937,  l.  CXXV,  p.  1 54 . 
tu.  physiologie,  in  (2e  éd.). 
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Les  molécules  d'albumine  étant  plus  petites  «pie  les  moléc  ules  de  glo- 
duivenl  traverser  plus  facilement  les  parois  vasculaires,  comme 


me,  .  ,  .  , 

on  le  constate  egalement  «piand  <»n  a  recours  a  I  ultra  -filtration  du 

sérum  à  travers  des  memltranes  de  porosité  calibrée,  véritables  modèles 

de  capillaires. 

Ce  <pii  donne  un  grand  intérêt  a  ces  résultats,  c  csl-a-dire  a  la  consta¬ 
tation  d  un  excès,  au  moins  relalil,  d  albumine  dans  le  liquide  asci- 
tiipie,  c'est  «pie  la  pression  osmoliipie  îles  albumines  est  ipiatre  fois 
plus  grande  «pie  la  pression  osnmlKpie  des  globulines.  Ce  lait  explique, 
en  partie  au  moins,  le  développement  des  ascites  et  des  œdèmes  d  ori¬ 
gine  hépatique. 

Lemaire  et  V'arav  ob|e<  lent  ipi  on  peut  observer  le  renversement  du 
rapport  A/C  sans  «pi  il  se  produise  une  rétc 


lieu  dans  divers  «empoisonnements  et  dan- 


lion  d  eau  ;  c  est  ce  qui  a 
certains  régimes  hypoazotés. 


(  ) i «  doit  donc  chercher  I  mlluence  <1  autres  lacteurs.  Lœper  et  ses  col¬ 
laborateurs  ont  incriminé  des  substances  hydmpigènes  qui  s  appa¬ 
rentent  à  I  histamine  et  qui  sont  des  bases  aminées  résultant  de  l’asso¬ 
ciation  du  novaii  mndazol  à  plusieurs  radicaux.  L('s  métliodes  chimiques 
permettent  de  caraeté'riser  ces  substances  dans  les  urines,  le  sérum,  et 
les  liquides  d  épanchement .  L  élude  expérimentale  des  nnidazols  mon¬ 
tre  leur  pouvoir  hvdropigènc. 

Aux  différeni'es  elmnicpies  «pie  nous  avons  indupiées  entre  l'épan¬ 
chement  péritonéal  et  le  sérum  sanguin,  se  superposent  «h's  différences 
biologiques. 

Si  I  on  injecte  à  des  Lapins,  par  la  voie  intraveineuse,  du  sérum 
humain,  il  suffit  d  introduire  par  kilogramme  de  leur  poids  ib  à  ao  cen¬ 
timètres  cubes  pour  amener  la  mort .  Lue  «pianlilé  deux  fois  plus  élevée 
de  liquide  aseilupie  ne  produit  aucun  trouble.  Au  contraire,  le  liquide 
des  ascites  cancéreuses  est  toxique  aux  doses  de  io  à  ao  centimètres 
cubes. 

On  ne  peut  plus  attribuer  aiqourd  hui  le  développement  de  1  ascite, 
au  cours  des  cirrhoses,  à  la  gêne  de  la  circulation  dans  la  veine  porte. 
Celle  théorie  mécanique  na  jamais  été  admise  par  les  physiologistes, 
car  la  ligature  lente  de  ce  vaisseau  chez  le  Chien  ne  provoque  pas 
d  épanchement  dans  le  péritoine.  I  )c  leur  «  blé,  les  cliniciens  ont  remar¬ 
que  «pie  les  rirrhotiques  sont  souvent  atteints  d’œdème  des  membres 
inlerieurs  «pion  a  voulu  attribuer  à  la  compression  de  la  veine  cave 
inferieure  par  I  épanchement  abdominal.  Mais  I  œdème  précède  souvent 
le  développement  de  I  ascite  et,  dans  certains  cas,  il  se  produit  aux 
membres  supérieurs  et  a  la  face.  Il  iaul  donc  admettre  «pie  la  rétention 
d  «mu  est  le  phénomène  primordial,  la  g  «'ne  de  la  circulation  portale 
mlei  venant  seulement  pour  lavoriser  la  localisation  intrapéritonéale. 

La  "  lenlion  d  eau  ne  se  produit  pas  seulement  dans  les  eirrhoses. 
Des  observations  cliniques  établissent  «pi’elle  n’est  pas  absolument  rare 
dans  les  ictères  et  dans  la  «  Imlclilbiase.  I  h,  peut  l’apprécier  en  injectant 
dans  les  veines  bon  centimètres  cubes  d’eau  salée  et  en  recueillant 
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| m  ine  toutes  les  3o  minutes,  lin  cas  d  hvdrophilie  hépatique,  l’eau  est 
I > I iis  ou  moins  complètement  rcU'inie. 

(  >n  a  recours,  le  plus  souvent,  à  lépreuse  du  novasurol.  (tu  injecte 
:>  centimètres  cubes  d  une  solution  à  10  o/o  de  ec  diurétique  inercu- 
l  iel,  combinaison  d  une  moléeule  de  rblnroxymcrcurico-oi  I  liophenoxy- 
acélate  sodiipie  et  d  une  moléeule  de  diétbylmalonylurée.  La  quantité 
d'eau  relemic  dans  I  organisme  s  apprécie  par  la  perte  du  poids,  <pu 
se  produit  en  :»  \  beures.  Gellc-ci  est  de  boo  à  (ioo  grammes  eliez  les 
sujets  dont  le  foie  ('si  indemne,  de  1.000  à  3. boo  chez  ceux  dont  le  foie 
est  touché. 

La  rétention  hydrique  dépend  d  une  I1Y<I1<<1<I1<I1C  Itssuhiirc  <pi  011  met 
en  évidence  par  lépreuse  d  Aldrieh-Mac  (Hure,  ipu  consiste,  comme 
on  sait,  à  injecter  dans  le  derme  ‘>./io  de  eentunètre  cube  d  eau  salée 
et  à  mesurer  le  temps  de  résorption  de  la  boule  d  œdème,  (liiez  les 
sujets  normaux,  il  faut  ensiron  1  heure;  chez  les  malades  en  état 
d  hvdrophilie  tissulaire,  il  suffit  souvent  de  b  inimités,  tic  résultat  peut 
s'expliquer  par  I  inversion  du  rapport  albuinuie/globulme  et  doit  ainsi 
être  placé  sous  la  dépendance  d  une  altération  des  cellules  hépatiques. 

Complétant  les  observations  cliniques,  quelques  faits  expérimentaux 
démontrent  l'influence  des  troubles  hépatiques,  eu  dehors  de  toute 
modification  de  la  circulation  portale,  sur  la  rétention  d  eau.  C’est  ce 
que  Maginis  a  obser\é  sur  des  Chiens  soumis  à  l’empoisonnement  phos¬ 
phore.  <  hi  peut  facilement  vérifier  le  fait  sur  la  Grenouille,  qui  s  infiltre 
d  eau  quand  le  foie  est  altéré  par  le  phosphore  ou  quand  il  a  été  extirpé. 
I)  un  autre  côté  les  produits  autolytiques  du  foie,  dont  la  production 
est  considérablement  augmentée  au  cours  des  affections  hépatiques, 
ont  également  la  propriété  de  favoriser  la  rétention  hydrique  en  dimi¬ 
nuant  1  excrétion  rénale  (1). 


CONSEQUENCES  DES  TROU  H  LES  DE  LA  CIRCULATION  PORTE 

Les  troubles  de  la  circulation  porte  ont  pour  conséquence  le  dévelop¬ 
pement  d  une  ci  reniai  ion  collatérale.  Les  anastomoses  entre  le  système 
de  la  veine  porte  et  le  système  des  veines  caves  supérieure  et  inférieure 
sont  très  nombreuses,  filles  sont  établies  par  des  vaisseaux  d  un  faible 
calibre  qui  se  dilatent  progressivement,  pouvant  par  places  devenir  vari¬ 
queux.  \  1 1 1  s  1  se  développe  une  active  circulation  collatérale  qu’011  appré¬ 
cie  déjà  (‘ii  examinant  la  peau  de  I  abdomen,  sous  laquelle  se  dessine  un 
réseau  veineux  souvent  fort  apparent,  surtout  marqué  dans  la  région 
ombilicale  où  s’établit  une  communication  entre  les  deux  systèmes  caves. 
La  circulation  collatérale  explique  le  développement  des  hémorroïdes 

(1)  Ou  trouvera  un  bon  exposé  de  la  question  avec  la  bibliographie,  dans  le  mémoire 
de  R.  Caiiiv,  Klat  actuel  de  nos  connaissances  sur  le  rôle  du  foie  dans  le  métabolisme 
de  l’eau  en  physiologie  et  en  pathologie.  Thèse  de  Strasbourg ,  njaO. 
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cl  îles  Minces  œsophagiennes,  I « i  dilatation  des  anastomoses  de  ltelzius 
cl  des  \emes  capsulaires. 

lundis  ( 1 1 ic  les  veines,  en  se  <|é\ cl< >| >| >;i 1 1(. ,  empêchent  la  stase  dans  le 
système  porte,  I  artère  hépatique  serl  à  rétablir  la  circulation.  Kilo  peut 
se  dilater  an  point  d  atteindre  i  \  et  ih  nnlliinèlres  de  diamètre. 

Malgré  tontes  ces  compensai  ions,  des  trouilles  nombreux  persistent 
ipn  constituent  le  syndrome  de  I  h y/terh  n.sion  i>ort<ile  (Gilbert),  carac¬ 
térisé  par  I  ascite,  le  développement  de  la  circulation  collaterale,  l'abais¬ 
sement  de  la  pression  artérielle,  1  oliguric  et  I  opsinrie,  c’est-à-dire 
le  retard  de  1  élimination  de  I  urine  après  ingestion  d  eau  ;  I  opsinrie 
s  observe  d  ailleurs  dans  les  alléchons  hépatiques,  ne  s  accompagnant 
pas  de  stase  portale,  dans  les  ictères,  par  exemple  (Adler). 

Circulations  collatérales.  —  L  li\ pertroplne  de  la  rate,  si  fréquente 
dans  la  cirrhose  atrophique,  est  généralement  attribuée  à  la  difficulté  de 
la  circulation  inlfabépat îtjtie.  On  peut  cependant  faire  quelques  olqcc- 
I ions  à  cette  théorie. 

Quand  on  praliipie  la  ligature  du  canal  cholédoque  chez  un  animal, 
la  rate  s’hyperlrophic.  Il  \  aurait  donc  un  retentissement  fonctionnel 
du  foie  sur  la  rate  et,  réciproquement,  d  semble  « j u e  certaines  altérations 
spléniques  puissent  causer  des  lésions  du  foie. 

Généralisant  ce  résultat,  Popoff  émit  I  hypothèse  que  nombre  de  cir¬ 
rhoses  hépatiques  sont  consécutives  à  une  altération  primitive  de  la 
rate,  conception  qui  contient  une  grande  part  de  vérité.  Quelques 
recherches  de  Le  Play  et  Ameuille  mettent  en  évidence  le  retentissement 
des  lésions  spléniques  sur  le  foie.  Dans  une  première  série  d’expériences, 
on  lie  le  pédicule  de  la  rate.  L’organe,  nécrosé  au  bout  de  /|b  heures, 
est  transformé,  au  bout  d  une  vingtaine  de  pairs,  en  une  niasse  gri¬ 
sâtre,  difllucntc  ;  l’épiploon  est  gorgé  de  sang  ;  le  foie,  déjà  altéré  sers 
le  8e  jour,  est  atteint  vers  le  •><»”  des  lésions  suivantes  :  congestion,  péri- 
hépalitc,  suffusions  hémorragiques;  accumulation  de  lymphocytes  qui 
se  réunissent  en  nodules  dans  les  espaces  portes. 

Si  l’on  résèque  1  épiploon,  après  avoir  lié  le  pédicule  de  la  rate,  les 
animaux  maigrissent  et  succombent  du  :>b°  au  do'  jour.  L’autopsie  révèle 
une  cirrhose  du  foie. 

Les  résultats  de  ces  recherches  sont  complétés  par  des  expériences 
consistant  à  injecter  des  extraits  de  rate  :  on  observe  à  la  longue  la 
congestion  et  1  hypertrophie  de  cet  organe  et  une  cirrhose  secondaire 
du  foie. 

On  peut  conclure  de  ces  faits  «pie  les  produits  aiilolviiques  de  la  rate 
suscitent  îles  proliférations  hépatiques  aboutissant  à  des  cirrhoses  et  que 
le  grand  épiploon  joue  un  rôle  protecteur  qui  semble  fort  important. 

Anastomoses  du  système  porte.  <  >n  pourra  se  rendre  compte  de 
1  importance  et  de  la  multiplicité  des  anastomoses  qui  relient  le  sys¬ 
tème  porte  aux  deux  veines  caves,  en  examinant  le  tableau  ci-contre, 
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qui  donne  une  idée  des  principales  voies  do  dérivai  ion.  On  ii  souvenl 
-,  H  ri  lu  iu  à  ces  connections  vasculaires  nom  lire  d’accidents  observés 
an  cour*  des  cirrhoses,  l'as,  ile,  les  hémorroïdes  cl  les  varices  œso¬ 
phagiennes,  la  congestion  de  la 
hase  du  poumon  droit  cl  les 
épanchements  pleuraux,  les 
I roubles  urinaires  comme  1  op- 
siurie  cl  les  hématuries  (  i  ). 


il  g  Ai' uh  r.  ni:  /.t  i  r.  IM  nom  h 


ig.  —  Circulation  veineuse  abdominale 
.lie/  h.  (  •  r< * 1 1 < >i i i 1 1  < *  (lig.  seliéninlique). 

.  Veille  des  illumines  postérieurs  se  di\i- 
sanl  en  mie  lirai). lie  anastomotique  (3,3) 
el  une  branche  se  rendant  au  rein; 

'l .  Veine  ali.lnmi  lia  le  ;  a,  Veine  perte; 


Lorsque  le  tronc  de  la  veine 
porte  est  oblitéré,  des  circula¬ 
tions  collatérales  peuvent  s  éta¬ 
blir  « p 1 1  empêchent  la  stase  con¬ 
sécutive  à  l’arrêt  du  sang  dans 
les  gros  vaisseaux  abdominaux, 
(liiez  les  Batraciens  el  les 
Oiseaux  de  larges  eommumea- 
lions  permettent  au  sang  de  la 
veine  porte  de  passer  facilement 
dans  la  circulation  générale. 

(liiez  la  Orenomlle  le  système 
porte  hépatique  est  largement 
anastomosé  avec  le  système 
porte  rénal  et  avec  la  veine  abdo¬ 
minale.  Les  veines  des  membres 
postérieurs  (lig.  ,i  )  parvenues 
da ns  I  abdomen ,  se  d i visent  cha¬ 
cune  en  deux  troncs  :  l’un  (  .!  t 
va  s  anastomoser  avec  son  con¬ 
génère  pour  former  la  veine 
a  I  idommale  (  \  )  ;  l  a  ut  re  (  ;>.;>)  se 
rend  au  rem  qu  il  aborde  par  sa 
face  externe  :  là  il  reliront  re  des 


7  >7- 

.  b.v 

isions  . 

lu  la  veine  porte  ; 

li,  V  eine 

bran. 

lies 

venant 

(les  .1 

>\  iducles 

ca  \ 

l*  \  e 

ni  1  ali'  ; 

S,  V.inu  siel.upi 

iliquc. 

et  d 

une 

grande 

\  eine 

■  dorso- 

l.iinb; 

lire. 

Après  i 

s  rire  1 

■amdiées 

o  1 

‘otir 

I011I  eu 

qui  su  rapporlu 

à  la  cire 

nlalion  du 

sang 

dans  lu 

foie  cl 

aux  nos- 

luiiin-,  -  du  système  pci  lu,  on  pouria  consulter  l’imporlant  travail  de  Viiiw.ii  l.es 
troubles  .lu  .lél.it  miliaire  dans  lus  affections  li.'|>aLiqiies.  Tli, 'se  île  Paris ,  iqot'i;  lu. 
non. lu unsus  notes  du  (in  huit  ut  V  in.vni  i  dans  lus  C.  H.  ,le  la  Soc.  de  liiologie, 
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dans  cet  organe,  les  veines  de  ce  système  porte  émergent  par  la  face 
interne  du  rein  et  vont  en  s’unissant,  constituer  la  veine  cave  ven¬ 
trale  (6).  (ielte  dernière  passe  au-dessus  du  foie  et  se  termine  dans 
1  oreillette  droite.  Quant  à  la  veine  abdominale  (7|),  elle  monte  sur  la 
ligne  médiale  (dans  le  schéma,  elle  est  rejetée  de  coté)  et,  après  s’être 


Fig.  3.  —  Anastomose  porto-rave  chez  l’Oiseau  (figure  demi-schématique). 

A  gauche,  la  veine  anastomotique  a  été  disséquée  et  ouverte. 

unie  à  la  veine  porte  (5),  se  partage  en  trois  branches  :  deux  (7,7)  se 
rendent  à  la  glande  ;  une  troisième,  très  grêle,  gagne  directement  l’oreil¬ 
lette  droite.  Les  veines  efférentes  du  foie  (S)  se  réunissent  vers  le  milieu 
du  bord  postérieur  de  la  glande  et  débouchent  dans  la  veine  cave  ven¬ 
trale. 
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(',011c  disposition  nous  montre*  que  lus  voulus  : 1 1 1 < •  ro n I es  du  rein  cl  du 
f  «  no  |  >ro\  ion  non!  d  une  meme  sou  rce  :  <  |  u<* ,  si  une  dos  \  (*uios  (*sl  ol  >1  ileree, 
le  s;mir  I te 1 1 1  plisser  en  ipinntilé  imormide  par  le  débouché  resté  libre. 
L'extirpation  du  l’nie  n’eniraine  pas  de  troubles  eimdaloires  marques. 
Aussi  les  mu  maux  ne  siieeomlionl-ils  pas  immédiatement . 

Chez  les  Oiseaux  la  eonununiealion  entre  les  deux  systèmes  est  assu- 
,(•(•  par  les  anastomoses  entre  la  \eine  mésentérique  inférieure  et  I  arcade 
«pic  l(*s  veines  hypogastriques  constituent  au-dexani  du  coccyx  et  surtout 
par  ranaslomose  inlrarénale  < I i I (3  anastomose  de  .lacohson.  La  veine 
porte  reçoit  de  eliaipie  <  *'  I < •  une  grosse  veine  sortant  du  rein  et  eonimii- 
niuiianl  à  plein  canal  avec  les  veines  rénales  <pii  par  leur  union  vont  for¬ 
mer  la  xeine  cave  inférieure,  dette  disposition  permet  au  sang  provenant 
de  I  intestin  de  passer  facilement  dans  la  xeine  caxe.  Dans  les  conditions 
normales,  la  réciproque  ne  semble  pas  exacte.  Les  injections  poussées 
par  la  xeine  cave  ne  pénètrent  pas  dans  la  xeine  porte  ;  celles  poussées 
par  la  veine  porte  passent  facilement  dans  la  xeine  cave  et  arrivent 
directement  au  cœur  (  i  ). 

L  absence  d  anastomoses  comparables  à  celles  des  Batraciens  cl  des 
(  fiscaux  explique  la  gravité  des  accidents  et  la  rapidité  de  la  mort  chez 
les  Mammifères.  Cependant,  on  observe,  chez  le  Lapin,  une  disposition 
spéciale,  dont  les  expérimentateurs  peuvent  profiter.  Claude  Bouxillois 
a  fait,  sur  ma  demande,  une  étude  approfondie  de  la  question.  Il  a 
constaté  que  la  xeine  porte,  avant  de  se  diviser  en  ses  deux  branches 
terminales  (Tig.  \ ,  lobes  t  et  •>),  émet  des  branches  collatérales  :  une 
grosse  branche  pour  la  partie  droite  du  lobe  postérieur  (lobe  /i)  ;  une 
ou  deux  branches  plus  petites  pour  la  partie  gauche  du  même  lobe  ; 
une  branche  pour  le  lobe  vésiculaire  (lobe  •*).  Chacune  de  ces  branches 
collatérales  est  accompagnée  d  un  canal  biliaire  < * I  d  une  artériole  pro¬ 
venant  de  I  artère  hépatique.  Si  Ion  jette  une  ligature  sur  la  veine 
porte  après  la  naissance  des  branches  collatérales,  les  animaux  peuvent 
survivre.  Si,  au  contraire,  la  ligature  est  placée  axant  les  collatérales, 
les  Lapins  succombent  en  en  ou  no  minutes. 

\pres  ligature  de  la  veine  porte,  les  Chiens  survivent  un  peu  plus 
longtemps,  i  ou  a  heures.  Quelle  que  soit  1  espèce  animale,  les  sxmp- 
lomes  sont  analogues  :  affaiblissement  progressil,  jiarésie  des  membres 
postérieurs,  abaissement  de  la  pression  sanguine,  diminution  de  la  res¬ 
piration,  assoupissement  et  mort.  Presque  jamais  on  n  observe  de  con- 
\  "Isions  chez  le  Clnen  ;  le  Lapin  en  a  quelquefois,  peu  d  instants  axant 
la  terminaison  fatale. 

\  quoi  devons-nous  attribuer  celle  s\  mplomalologie  assez  spéciale, 
Q  'elle  nioH  si  rapide  (d.  Bernard  siqqiosa  d’abord  qu’il  faut  faire 
lulcivenu  d  autres  causes  (pu*  la  congestion  sanguine  de  l'intestin  ;  ci* 
1,11  interprétai  ion  qu'il  accepta  plus  lard  ;  il  admit  que 


(0  Cl.  BrcnNAnn.  Leçons  de  Physiologie  exp. 
I  ;nis,  i S.m.  l  ignifies  de.  l'organisme,  l.  Il 
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le  cerveau  et  les  «mires  organes  deviennent  exsangues  cl  que  l’animal 
meurt  d’anémie. 

Castaigne  et  Hindcr  (1  )  aceeplcnl  la  meme  explication.  D’après  ces 
savants,  quand  la  ligature  de  la  veine  porte  a  été  complète,  c’est-à-dire 
quand  on  11e  laisse  pas  persister  quelque  canal  de  dérivation,  la  survie 


Fig.  4.  —  Le  foie  du  Lapin  vu  par  sa  face  postéro-inférieure  : 

«,  canal  hépatique  ;  b,  canal  cholédoque;  c,  artère  hépatique. 

ne  dépasse  pas  1  heure.  Si  on  injecte  à  l’animal  du  sérum  artificiel  ou 
du  sang  défibriné,  elle  atteint  :î  heures  ou  :>  h.  :>o. 

Cependanl  quelques  objections  peuvent  être  faites.  Picard  essaya  de 
vérifier  la  valeur  de  la  conception  mécanique  en  étudiant  les  variations 
de  la  pression  artérielle  ;  mais  il  11’osa  rien  conclure  de  ses  expériences 

(1)  J.  Castmc.m:  et  \.  lirvie  it.  Fl  iules  expérimentales  sur  les  causes  de  la  mort  après 
ligature  brusque  de  la  veine  porte,  \ndiives  de  métl .  exf>.,  i8<)<),  I.  \l,  pp.  751-786. 
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el  Ht  très  justement  remarquer  que  les  symptômes  qu’on  observe  après 
l;i  ligature  brusque  de  la  veine  porte,  dilfereul  de  ceux  qu  amènent  les 
hémorragies.  Dès  i <S 7 •' » ,  Ludwig  et  Tliiry  avaient  constaté  qu’après 
ligature  de  la  veine  porte,  la  pression  artérielle  s’abaissait;  mais  Tap- 
pemer  a  démontré  que  dans  res  conditions  1 1 ‘ >  ojo  de  la  niasse  san¬ 
guine,  représentant  0/0  du  poids  du  corps,  s  emmagasinent  dans 

l'intestin,  alors  que  par  des  saignées  on  peut  enlever  une  quantité  de 
sang  représentant  d  0/0  du  poids  du  corps,  sans  (pie  la  tension  arté¬ 
rielle1  descende  à  un  niveau  incompatible  avec  la  vie. 

La  congestion  intestinale  ne  semble  donc  pas  suHisante  à  expliquer 
la  mort  ;  ce  qui  le  prouve,  c’est  que  la  ligature  des  artères  mésentériques 
ne  permet  qu  une  survie  de  quelques  heures. 

Srhilï  avait  invoqué  une  intoxication  de  I  organisme  par  les  poisons 
que  le  foie  aurait  du  retenir  ;  mais  puisque  le  sang  stagne  dans  le  s\ slème 
porte,  l’intoxication  n’a  guère  de  chance  de  se  produire. 

Peut-être  une  influence  nerveuse  intervient-elle  au  début  de  l’expé¬ 
rience.  Burdenk,  pendant  une  opération  faite  sur  l'homme  anesthésié, 
comprima  la  veine  porte  et  constata  presque  aussitôt  des  troubles  ner¬ 
veux,  qu  il  attribua  à  une  action  réflexe  partant  des  organes  conges- 
I  m  mués. 

Il  semble,  en  dernière  analyse,  que  le  mécanisme  de  la  mort  soit  fort, 
complexe  et  relève  de  plusieurs  facteurs  différents.  Il  faut  certainement 
faire  intervenir  l'accumulation  du  sang  dans  le  système  porte;  l'influence 
des  réllexes  parlant  des  viscères  congestionnés  ;  la  suppression  fonction¬ 
nelle  d  organes  dont  I  importance  est  capitale,  le  foie,  la  rate,  le  tube 
gastro-mlesl.mal,  suppression  fonctionnelle  retentissant  à  son  tour  sur 
le  rem.  (lest,  en  somme,  le  fonctionnement  de  tous  les  viscères  abdo¬ 
minaux  qui  se  trouve  brusquement  suspendu. 

Ligature  lente  de  la  veine  porte.  Si  la  ligature  de  la  veine  porte 
entraîne  rapidement  la  mort,  l’oblitération  lente,  en  permettant  le  déve¬ 
loppement  des  circulai  ions  collatérales,  est  fort  bien  supportée. 

Suivant  le  pr< >cédé  d  t  ) ré  et  de  (  Il .  Bernard  (  1  ),  on  passe  autour  de  la 
veine  porte  d  un  (üuen  un  li!  qu  oi)  noue  de  manière  à  former  un 
anneau  *pu  comprime  légèrement  le  vaisseau  ;  on  laisse  pendre  au 
dehors  les  deux  bouts  du  lil  et,  tous  les  jours,  on  exerce  sur  eux  une 
legere  traction  t  hi  arrive  a  1 1 1  ^ i  à  provoquer  une  phlébite  adhésive.  Peu 
a  peu  le  vaisseau  s  oblitère  et  le  lil  pénètre  dans  son  intérieur.  I  11  jour 
en  tirant  sur  les  bouts  qui  pendent  au  dehors,  on  a  la  sensation  de  vain¬ 
cre  une  petite  résistance  et  on  amène  I  anneau  qui  enserrait  la  veine. 
Lclle-n  est  sectionnée,  mais  pendant  que  se  faisait  l’oblitération,  des 
(  Ul  ulations  collaterales  se  sont  établies  et  une  suppléance  partielle  de 
la  veine  porte  s  est  faite  par  I  artère  hépatique. 


( 1 )  Cl.  l'a  un  Min.  liquides  de  l'organisme.  Paris,  iîS5q,  t.  II,  p.  197. 
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Ces  expériences,  «pic  nous  avons  répétées  à  plusieurs  reprises  et  «lonl 
nous  avons  eonstalé  la  parfaite  exactitude,  peuvent  être  invoipiées  <011- 
Ire  les  théories  mécaniques  trop  exclusives  de  I  hypertension  portale. 
(  )n  répond  «|iie  les  circulations  collatérales  s  établissent  plus  lacilemenl 
chez  le  Chien  que  chez  l'Homme.  Cependant,  malgré  la  facilité  des 
dérivations,  le  Chien  est  atteint  d’ascite  au  cours  des  affections  hépati¬ 
ques,  ce  «pii  prouve  bien  que  la  théorie  mécanique  ne  saurait  tout 
expliquer. 

On  possède  d’ailleurs  deux  observations  qui  démontrent  «pie  chez 
I  l  lomme  l  évolulion  ne  diffère  pas  de  ce  qui  se  passe  chez  le  <  lliien.  I  )ans 
ces  deux  faits  rapportés,  l’un  par  Brewer,  l’autre  par  Hurdcnk,  on  fut 
conduit,  au  cours  dune  opération  abdominale,  à  lier  la  veine  porte; 
des  tumeurs  avaient  comprimé  depuis  longtemps  le  vaisseau  ;  les 
anastomoses  porto-caves  s’étaient  développées  et  les  deux  malades  sup¬ 
portèrent  cette  grave  opération. 

Les  recherches  entreprises  par  A.  Perroncito  plaident  dans  le  même 
s«*ns .  (  )  1 1  prati«|ue  chez  des  Chiens  I  abouchement  de  la  veine  porte  dans 
la  \ eme  cave.  Qu  and  les  animaux  sont  remis,  on  lie  1  artère  hépatique 
et  le  canal  cholédoque  :  la  survie  est  de  [\!\  à  7a  heures.  A  I  autopsie  <>n 
trouve  un  épanchement  péritonéal  qui  dans  un  cas  atteignait  i.aoo  cen¬ 
timètres  cubes.  La  veine  porte  était  restée  perméable  et  la  pression  «levait 
y  être  inférieure  à  la  normale.  La  production  de  l’ascite  ne  peut  être 
attribuée  «pi  à  la  dégénérescence  massive  des  cellules  hépatiques.  Ce 
résultat  cadre  parfaitement  avec  les  recherches  que  nous  avons  faites 
sur  les  propriétés  des  produits  aulolyl i< j nés  du  foie.  Ceux-ci  exercent 
sur  diverses  glandes  une  action  très  marquée.  Ils  stimulent  les  sécré¬ 
tions  salivaire  et  intestinale;  par  contre  ils  diminuent  la  sécrétion  du 
rein.  Il  se  fait  une  rétention  de  liquide  dont  l’excès  se  dépose  dans  le 
tissu  conjonctif  sous-eulané  et  dans  la  séreuse  abdominale  ;  on  com¬ 
prend  ainsi  la  fréquence  des  œdèmes  et  de  l  aseite.  L Obstacle  à  la  cir¬ 
culation  «Lins  la  veine  porte  explique  simplement  la  localisation  prédo- 
mmanle  dans  le  périloim*. 

Ligature  de  l'artère  hépatique. _ Depuis  la  première  tentative  faite 

sur  le  Pigeon  par  Simon,  de  Metz,  en  18:18,  pour  supprimer  la  cir¬ 
culation  artérielle  du  foie,  de  nombreux  expérmnmtateurs  ont  pralupié 
sur  des  Chiens  et  des  Lapins  la  ligature  de  l’artère  hépatique.  Tous  les 
animaux  ont  succombé  rapidement,  soit  par  suite  d  épanchements  san¬ 
guins  dans  le  péritoine  (Haherer,  11)00),  soit  par  suite  de  gangrène  du 
pylore,  du  duodénum  et  du  pancréas  (Narlh,  iqiti),  ou  par  nécrose 
du  parenchvme,  infection  et  abcès  («le  Blasi,  iqod;  (  iarluig  Pal¬ 
mer,  1  « ) o \  ) .  Cependant  quehpies  animaux  opérés  par  de  Hlasi  ont  sur¬ 
vécu  plusieurs  jours,  ce  «pu  a  permis  de  constater  chez  eux  une  forte 
h vpoglx cemie,  sur  laquelle  avaient  déjà  insisté  Collons,  Schellmg  et 
Bvron,  qui  y  voyaient  la  véritable  cause  de  la  mort. 

La  question  est  entrée  dans  une  voie  nouvelle  avec  les  travaux  de 


no  g  un 
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Livieralo  el  \ngliano(i  ).  (les  savauls  onl  commencé  par  faire  une  élude 
a u u I <> 1 1 1 1 1 1 u o  1res  complcle  de  I  arlere  hépatique  du  (Miien,  de  ses  bran¬ 
ches  el  de  ses  auaslomoses.  Ils  oui  alors  pralupié  la  ligalure  du  tronc 
de  1  artère  hépatique  :  les  animaux  oui  survécu,  mais  des  auaslomoses 
avaieul  rétabli  la  eimilalion  artérielle,  Ouand  ils  liaient  à  la  fois  I  artère 
liépaliipie  cl  les  liranclies  gaslro-duodénales  el  pancréatico-duodéna- 
les,  les  animaux  succoiuliaienl  el  I  autopsie  montraif  des  lésions  liémor- 
rau'iques  dans  le  foie.  Ils  oui  eu  I  idée  d  opérer  en  deux  temps  :  d  abord 
la  ligalure  du  tronc  hépatique  et,  i  ou  ■>  mois  plus  tard,  la  liga¬ 
ture  de  toutes  les  liranclies,  au  nombre  de  cinq  ou  six,  partant 
de  I  arlère  hépatique.  Les  animaux  survécurent.  Plus  lard,  pour 
rendre  la  suppression  de  la  circulation  artérielle  encore  plus  com¬ 
plète,  on  a  pratiqué,  pendant  la  première  opération,  la  ligature  de 
I  arlère  diaphragmai  Kpn*  droite  el,  pendant  la  seconde,  pour  éxiler  la 
nécrose  de  la  xésicule,  suivie  d  mleclion  des  unes  biliaires,  on  a  enlevé 
ce  réservoir.  Malgré  la  grau  té  de  1  opération,  les  animaux  ont  survécu 
sans  présenter  de  troubles  appréciables.  Le  résultat  a  un  intérêt  consi¬ 
dérable  ;  il  permet  de  conclure,  contrairement  à  ce  qu’on  supposait, 
que  le  sang  de  la  veine  porte  suflil  à  assurer  la  nutrition  du  foie. 

Fistule  porto-cave. _  Vu  beu  de  pratiquer  la  ligalure  lente  de  la  veine 

porte,  on  peut  détourner  le  sang  qui  se  rend  au  loie,  en  établissant  une 
anastomose  porto-cave.  L  opération  lui  conçue  par  Eck,  chirurgien 
russe,  ipu  espérait  arriver  par  ce  procédé  à  guérir  !  ascite  des  cirrholi- 
ques.  Il  pratiqua  quelques  opérations  sur  des  (lliiens,  mais  ceux-ci  suc¬ 
combèrent  rapidement,  du  •>''  au  (L  jour.  1  n  seul  Chien  survécut 
:>,  mois  i  /•>  ;  mais  à  cette  épo<  pie,  il  s  enfuit  du  la  lu  ira  foire,  de  sorte  qu  (  m 
ne  put  vérifier  par  I  autopsie  les  résultats  de  1  expérience.  Vprès  quelques 
lenlalives  de  Stolmkow,  la  question  a  été  reprise  par  Malm,  Nencki, 
Massen  et  Pavlov  (i  ).  (  1  i  *  s  I  à  la  suite  de  1  admirable  travail  de  ces 
savants  que  la  f  i  si  1 1  le*  d  Lck  (  *  s  I  devenue  une  opération  classique  dans  les 
laboratoires  de  plivsiologie. 

(  >n  abouche  généralement  les  deux  troncs  veineux  par  une  suture 
laléro-lalérale  en  pratiquant  une  incision  linéaire  dans  chacun  d  eux  el 
en  liant  ensuite  la  veine  porte.  Le  procédé  a  plusieurs  inconvénients  ; 
d  est,  en  cl  loi ,  dilhcile  de  déterminer  exactement  les  dimensions  de 
1  oriliee  anastomotique  el  la  iorme  linéaire  de  I  ouverture  en  favorise  le 
relreeissemenl  ultérieur.  Mieux  vaut,  suivant  le  conseil  de  Iraiisim, 

il  I  .iv  un  vro,  M.  Vai.i.iaxo  el  \.  Di-:n\  kx.vca.  Sur  la  privation  complète  île  la 

circiilalion  artérielle  < 1 1 1  foie  «  liez  le  Chien.  1  finales  d'Anatoinie  patli .,  ipof),  pp  7S7- 
7 1  >  ’  ■  I  mi  nvro  et  VI  \  \  .i  iwo.  Sur  l'étal  du  l'oie  au  cours  des  lemps  opératoires 
sucecssils  necessaires  pour  la  privation  complète  expérimentale  de  la  circulation  arté¬ 
rielle  du  foie.  Revue  de  l’ai  h.  comp.,  0107,  p.  1  aâi). 

^  1 1  \  Il  N ,  \.  Mvssin.  VI  el  .1.  l’wi.ov.  la  listule  d'I'.ek  ili“  la  veine  cave 

inleiieure  et  de  la  veine  porte  el  ses  conséquences  pour  l’organisme.  I  rehives  des 
Sri, •lires  hiolntjiipies,  Sainl-I’élershoui'g,  iN(p>,  |.  |,  pp.  >  I  -  'l  - 
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pial  muer  I  anastomose  Icrmino-lalérale  :  après  y  avoir  am'li'  i  lion  ici  1 1  a - 
nétnenl  le  cours  du  sang,  ou  fait  une  ouverture  dans  le  veine  cave  el  on 
\  li\e  le  tronc  de  la  veine  porte  préalablement  sectionné. 

Au  lieu  de  lier  la  veine  porte  on  peut  lier  la  veine  cave  :  c  est  ce  <pi  on 
appelle  la  lislule  d  ’Eck  renversée.  Dans  ce  cas  tout  le  sang  du  train  pos¬ 
térieur  traverse  le  foie.  On  a  supposé  < pie  cette  augmentation  de  la  cir¬ 
culation  hépatique  exalte  les  diverses  fonctions  de  la  glande.  Mais  celle 
conclusion  semble  erronée  :  beaucoup  de  recherches  physiologiques 
démontrent  que  les  relations  entre  l'activité  d  un  organe  et  I  intensité 
de  I  irrigation  sont  bien  plus  complexes,  d  autant  plus  complexes  que  le 
sang  qui  arrive  en  excès  est  du  sang  veineux. 

Faites  dans  de  bonnes  conditions,  avec  une  asepsie  minutieuse,  ces 
opérations  permettent  de  longues  survies.  Elles  entraînent  certains  trou¬ 
bles  fonctionnels  que  nous  décrirons  en  traitant  des  diverses  fonctions 
du  foie.  De  sont  des  troubles  d  insuffisance  hépatique,  qui  diminuent  et 
disparaissent,  quand  se  produit  une  circulation  collatérale  assez  active 
pour  que  le  foie  recouvre  un  fonctionnement  normal.  C’est  ce  qui  a 
lieu  surtout  quand  la  fistule  est  étroite  et  ne  permet  pas  au  sang  de  pas¬ 
ser  facilement  du  système  porte  dans  le  système  cave. 

Il  faut  bien  remarquer  que  la  lislule  d  Eck  n’équivaut  pas  du  tout  à  la 
suppression  fonctionnelle  du  foie.  Des  suppléances  circulatoires  s’éta¬ 
blissent  et  1  artère  hépatique  se  développe.  Le  trouble  consiste  essentiel¬ 
lement  en  une  dérivation  du  sang  provenant  de  I  intestin,  de  telle  sorte 
que  les  substances  qui  ont  été  absorbées  dans  le  tube  digestif  arrivent 
dans  la  circulation  générale,  sans  avoir  traversé  le  filtre  hépatique  ;  si 
elles  possèdent  une  certaine  toxicité,  elles  provoquent  des  troubles  ; 
sinon  elles  reviennent  secondairement  au  foie  et  y  subissent  les  mêmes 
modifications  qu  à  l  étal  normal. 

LE  SAMU  POETE  ET  LE  SANG  SU  SUÉE  A  II  QUE 

Le  sang  qm  sort  du  foie  diffère  par  plusieurs  caractères  de  celui  «pu  \ 
entre.  Comme  1  a  montré  CL  Bernard  (i),  le  sang  des  veines  sushépa- 
tiques  est  de  o":<  à  o0/i  plus  chaud  «pic  le  sang  de  la  veine  porte  ;  ce  qui 
est  en  rapport  avec  l’activité  fonctionnelle  de  la  glande  qu  d  vient  de 
traverser.  Dans  le  même  ordre  d  idées,  on  doit  remarquer  que  le  sang 
siishépalique  ne  renferme  presque  pas  d  oxygène  (Kempner),  alors  que 
le  sang  veineux  général  en  contient  encore  d’assez  grandes  quantités. 

t  tn  avait  pensé  aussi  que  I  analyse  chimique  pourrait  montrer,  entre 
les  deux  espèces  de  sang,  des  différences  de  nature  à  éclairer  la  physio¬ 
logie  du  foie.  Les  résultats  obtenus  sont  assez  discordants,  ce  qui  se 
comprend  facilement.  La  circulation  est  trop  active  pour  que  les  diffé- 


(i)  Cl.  Bernard.  Leçons  sur  la  chaleur  animale,  187G,  pp.  170-196. 
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ronces  puissent  cire  considérables.  Les  erreurs  sont  faciles,  surtout  avec 
les  méthodes  de  dosage  emplovees  autrefois,  t  tu  ne  peut  dom  avou 
confiance  que  dans  1rs  analvscs  récentes.  hncore  est-il  <pie  les  prises  de 
snm  I ronhlenl  la  circulation  et  inodilient  la  constitution  du  liquide  cir¬ 
culant.  Lue  a ii Ire  ca 1 1 se  d  erreu r  dépend  de  létal  de  lanunal.  Si 1 1 vaut 
qu  il  est  à  jeun  ou  en  digestion,  suivant  la  nature  du  repas  et  la  quan¬ 
tité  et  la  qualité  des  aliments  cl  aussi  suivant  la  quantité  des  boissons, 
la  constitution  du  sang  contenu  dans  la  veine  porte  varie  considéra¬ 
blement.  bile  n  est  pas  moins  variable  dans  les  veines  sushépatiques, 
puisqu'elle  est  en  rapport  avec  la  quantité  de  sang  qui  s’emmagasine 
dans  le  foie,  avec  l'intensité'  de  la  sécrétion  biliaire  et  avec  la  formation 
de  la  Ivmpbe.  Les  continuels  changements  résultant  du  fonctionnement 
physiologique  expliquent  la  variabilité  des  résultats.  Ainsi  Kliigge  et 
Drosdoff  trouvent  plus  d'eau  dans  les  veines  sushépatiques  que  dans 
la  veine  porte,  alors  que  Lelunann,  en  accord  d  ailleurs  avec  la  plupart 
des  savants  modernes,  trouve  une  plus  forte  proportion  d  eau  dans  la 
veine  porte. 

(  tn  comprend  moins  les  résultats  de  Lelunann,  quand  d  déclare  que 
le  sang  des  veines  sushépatiques  ne  se  coagule  pas  et  ne  contient  pas 
de  fibrine.  Les  analyses  de  Doyon  et  de  ses  collaborateurs  établissent, 
au  contraire,  que  le  sang  se  charge  en  fibrine  pendant  la  traversée  du 
foie,  ce  qui  est  en  rapport  avec  1  élaboration  du  librmogène  dans  cet 
organe. 

La  plupart  des  substances  déversées  par  la  bile  sont  reprises  dans 
I  intestin,  passent  dans  le  sang  de  la  veine  porte  et  reviennent  au  foie 
qui  les  arrête.  <  1  est  ce  qui  a  été  très  bien  décrit  par  Seluff  sous  le  nom 
de  circulation  enléro  hépatique.  <  )n  trouve  ainsi  dans  la  veine  porte 
un  excès  de  cholestérol,  de.  sels  biliaires,  de  pigment  biliaire  ou  de 
dérivés  de  ce  pigment,  comme  les  porphyrmes  et  l  urobiline.  Mais  de 
certaines  substances,  les  quantités  sont  souvent  tellement  faibles 
quelles  échappent  au  dosage,  (lest  ainsi  que  Blankenhorn  ne  trouve 
pas  de  pigment  biliaire  dans  le  sang  de  la  veine  porte  chez  le  (lliien. 

Mais  d  en  est  de  même  dans  le  sang  artériel,  bien  que  la  présence  de 

la  bilirubine  \  soit  certaine,  puisqu  on  en  trouve  dans  1  urine. 

Pendant  la  période  digestive,  le  sang  de  la  veine  porte  contient  un 
excès  de  glucose  que  le  loie  retient  et  des  produits  azotes  provenant  de 
la  digestion  des  albumines.  De  nombreux  dosages  ont  été  faits  qui  niel¬ 
lent  en  évidence  les  variations  du  sang  contenu  dans  la  veine  porte. 

*  *n  lait  mgerer  a  des  Cluens  o  gr.  *  par  kilogramme  de  peploncs  de 

W  ille  :  ‘>o  a  '10  minutes  plus  tard,  on  prélève  du  sang  dans  la  veine 
porte  et  on  y  constate  un  excès  d  azote  aminé  et,  à  un  plus  faible  degré, 
d  azote  peptidique.  Si  Ion  lait  ingérer  des  acides  aminés,  on  y  trouve 
une  augmentation  de  I  azote  ammoniacal  et,  à  un  faible  degré,  de 
I  azote  peptidique,  ce  «pii  prouve  une  synthèse  accomplie  par  la 
muqueuse  intestinale. 

V  propos  de  chaque  lonclioii,  nous  exposerons  l  étal  de  nos  connais- 
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sanoes  sur  les  substances  contenues  dans  le  sang  qui  entre  dans  le  foie 
et  dans  le  sang  qui  eu  sort.  Malgré  les  réserves  <|in  s  un  posent,  il  nous 
a  semblé  intéressant  de  présenter,  sous  forme  de  tableau,  les  elullres 
consignés  dans  les  principales  analyses. 
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Lehman»  avait  pensé  que  le  foie  devait  être  un  lieu  de  production  de 
globules  rouges  :  il  avait  trouvé,  en  effet,  que  ces  éléments  étaient  plus 
abondants  dans  le  sang  des  veines  hépatiques  que  dans  le  sang  de  la 
veine  porte,  qu’ils  étaient  plus  petits  et  moins  déprimés  à  leur  partie 
centrale  ;  c’étaient,  d’après  lui,  des  éléments  jeunes.  Cl.  Bernard  objecta 

(i)  Animal  à  jeun. 

(a)  Animal  en  digestion. 

(3)  Sang  de  la  circula  Lion  générale. 

(4)  Inanition  depuis  3o  jours. 
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iiiie  l;i  forme  spéciale  des  globules  pouvait  tenir  a  la  présence  (1  une 
grande  quantité  de  sucre  dans  le  sang  qui  sort  du  loie  ;  celle  substance 
a,  coniine  on  sait,  la  propriété  de  ralaliner  ces  eleincnls.  Quant  a  I  aug- 
menlaf ion  du  nombre,  elle  s'explique  par  la  eoncentralion  < 1 1 1  sang  qui, 
en  passant  à  Ira  vers  le  l’oie,  abandonne  I  eau  nécessaire  à  la  sécrétion 
de  la  bile.  I)  ailleurs,  le  fait  même  sur  lequel  s’appuyait  Lehmann  ne 
semble  pas  exact  :  Plliiger  n  Observa  pas  de  diflérence  dans  la  richesse 
en  hémoglobine  du  sang  qui  en  Ire  dans  le  loie  et  du  sang  qui  en  sort  ; 
Flügge  et  Lesser  arrivèrent  aux  mêmes  conclusions  négatives,  tandis 
<pie  Malassez,  llirt,  \ ieolaïdes  consl atèrent  «pie  le  sang  des  veines  hépa¬ 
tiques  est  moins  riche  en  globules  «pie  le  sang  de  la  veine  porte  ;  Nico- 
laïdes,  par  exemple,  trouva  des  différences  qui  oscillaient  entre  800.000 
et  n. 000. 000. 

On  peut  conclure  (pie,  dans  les  conditions  normales,  le  rôle  du  foie 
dans  la  rénovation  globulaire  est  assez  ellacé.  Mais  son  action  qui  est  si 
importante  pendant  la  vie  fœtale,  peut  reprendre  dans  certains  états 
pathologiques. 

Si  le  foie  peut  servir  à  la  formation  des  globules  rouges,  il  est  surtout 
capable  chez  I  adulte  d  amener  la  destruction  de  ces  éléments.  Les  cel¬ 
lules  de  K 1 1  plier  incorporent  les  globules  rouges  et  leurs  débris,  prépa¬ 
rant  ainsi  la  sécrétion  biliaire.  Le  pigment  de  la  bile  provient,  en  effet, 
du  pigment  sanguin.  Il  en  diffère  par  I  absence  de  fer  :  le  métal  est 
retenu  par  le  foie,  tandis  «pie  la  molécule  d  hématine,  privée  de  fer, 
formera  très  facilement  la  bilirubine.  Nous  sommes  ainsi  amené  à  étu¬ 
dier  le  mécanisme  de  la  sécrétion  biliaire. 


VI 


SECRETION  BILIAIRE 


CARACTERES  DE  LA  R! LE 


La  sécrétion  biliaire  débute  vers  le  troisième  mois  de  la  vie  inlra-ulé- 
i  ine  ;  elle  est  bien  marquée  vers  le  sixième  mois.  1)  abord  liquide  et 
claire,  la  bile  a  chez  le  nouveau-né  le  même  aspect  que  chez  I  adulte.  Sa 
couleur  varie  d  une  espece  a  I  autre.  Incolore  chez  le  Cobave,  elle  est 
verte  chez  le  Ihcul  et  chez  les  Oiseaux  ;  jaune  d  or  ou  jaune-orange 
chez.  I  Homme  et  chez  le  Chien  :  jaune  verdâtre  chez  le  Lapin.  Elle  est 
'  Lire  et  limpide,  si  on  la  prend  a  sa  sortie  du  foie  ;  lilanle,  si  on  la 
recueille  dans  la  vésicule.  Sa  réaction  est  légèrement  alcaline.  Le  point 
cryoscopique  est  voisin  de  celui  du  sérum  :  o,5/|  à  o,58.  D’après  Car- 
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nol  cl  Z.  Gruzewska  (i),  le  pli  <le  la  bile  de  Chien  recueillie  à  la  sortie 
du  foie  varierait  de  o.fifi  à  7,8V  Quand  par  une  injection  d  histamine 
on  ;i  provoqué  une  sécrétion  de  suc  gastrique,  la  bile  devient  Iranche- 
ment  alcaline  et  le  /dl  est  de  8,3  à  <).  Son  odeur  est  fade  chez  I  Homme, 
aromatique  «  liez  le  Bœuf,  musquée  chez  les  autres  animaux  ;  sa  saveur 
est  amère  et  douceâtre. 

La  bile  ne  se  trouble  pas  par  l'ébullition  ;  elle  est  miscible  en  toutes 
proportions  à  l’eau  et  à  l'alcool  ;  cette  dernière  substance  en  précipite 
la  mucine,  et  une  nucléo-alhumine  désignée  sous  le  nom  de  pseudo- 
mucine. 

La  (/uaiüité  de  bile  sécrétée  en  \>J\  heures  est  extrêmement  variable, 
aussi  les  moyennes  sont-elles  fort  dilliciles  à  établir,  (liiez  I  Homme 
V.  Wittich  a  recueilli  b,'b>  centimètres  cubes  par  jour;  Westphalem, 
/io3  à  500  ;  Robson,  <)4o.  Ronanni  a  eu  l’occasion  d’observer  deux 
malades  atteints  de  fistule  biliaire.  Chez  I  un  d  eux,  le  cholédoque  était 
partiellement  oblitéré  et  la  quantité  de  bile  rejetée  par  jour  variait  de 
3oo  à  000  centimètres  cubes  ;  chez  1  autre,  l’oblitération  était  complète 
et  la  sécrétion  de  la  bile  s’élevait  à  800  et  même  1 .000  centimètres  cubes, 
(les  derniers  chiffres  semblent  répondre  à  la  réalité.  Ils  sont  confirmés 
par  les  récentes  recherches  de  Brugsch  et  Botter  «pu  fixent  à  1  litre  la 
sécrétion  quotidienne  de  la  bile,  ce  qui  est  bien  en  rapport  avec  les 
résultats  obtenus  sur  les  animaux.  Bidder  et  Schmidt  trouvent  par  jour 
et  par  kilogramme,  i3  à  :><j  centimètres  cubes  chez  le  Chien,  1 4 , 5  chez 
le  Chat,  a  5, 4  chez  le  Mouton,  1 36 , 8  chez  le  Lapin,  170,8  chez  le 
Cobaye.  Dastre  donne  pour  le  Chien  10, 5  par  kilogramme  et  par  jour, 
le  résidu  sec  étant  de  o,44- 

La  densité  de  la  bile  varie  de  1 .008  (Copeman  et  Winston)  à  1 . o 4 o 
(Frericbs);  la  moyenne  est  de  1.010  à  1 .090.  La  bile  prise  dans  la 
vésicule  est  plus  dense,  i.oao  à  1  .o3a  ;  tandis  que  celle  qu’on  recueille 
par  une  fistule  marque  1.010  à  1.011  (Jacobson). 

Examinée  au  spectroscopc,  la  bile  montre  une  bande  d  absorption 
entre  D  et  E,  mais  plus  près  de  1).  Plus  tard,  elle  s’altère,  devient 
dichroïque  et  donne  quatre  bandes  :  une  entre  B  et  C,  une  avant  D, 
une  après  D,  une  dans  E. 

Composition  chimique. _  La  composition  de  la  bile  a  été  déterminée 

plusieurs  fois  chez  I  Homme  ;  les  résultats  ont  varié  suivant  que  le  liquide 
provenait  d  une  fistule  ou  avait  été-  puisé  dans  la  vésicule.  I)ans  ee  der¬ 
nier  cas,  la  laie  était  plus  concentrée,  par  suite  de  la  résorption  d  une 
partie  de  I  eau,  et  contenait  une  grande  quantité  de  mucine  et  de  pseudo- 
mucine,  provenant  des  cellules  épithéliales  de  la  vésicule  et  des  canaux 
biliaires. 

Nous  avons  réuni  dans  les  tableaux  ci-après  plusieurs  analyses  de 

(1)  P.  Gaunot  et  Z.  Giu'/.kwska.  Variations  de  concentrai  ion  ionique  de  la  bile. 
Soc.  de  Biologie,  juin  nja5,  p.  a/10. 
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hile  ;  un  verra  dans  i|in*llt*s  proportions  oscille  In  composition  de  ce 
liquide  d’une  espèce  à  faillie  cl,  clic/  une  même  espèce,  suiwint  «pi  on 
('■lu. lie  la  hile  hèpali.pic  obtenue  par  une  lislule  ou  la  hile  vésiculaire. 
Les  anal\ scs  de  liuiianui  sonl  pari  irulièremenl  inlcrcssanl.es  ;  la  hile 
a  ,'|(>  recueillie  sur  dcu\  malades  ;  clic/  l’un,  le  canal  cholédoque  était 
encore  perméable  :  chez  l’aulre.  il  était  ohliléré.  <  liiez  ce  dernier  malade, 
la  « | ii a 1 1 1 i I < ;  de  hile  ('-mise  en  :>  \  heures  a  \aric  de  8o(»  à  1.007  centimè¬ 
tres  ( ailles  ;  la  densité  de  1  .00S  à  1.007  cl  le  point  rryoscopique  de 
_ o.oSa  à  0,007.  L  analvse  a  porlc  sur  un  mélange  recueilli  pen¬ 
dant  h  jours.  Si  ce  cas  renseigne  sur  la  quantité  émise,  il  fournit  des 
données  inexactes  sur  la  constitution  cliumipic.  (air,  à  létal  normal, 
une  certaine  quanlilé  des  éléments  hiliaires  est  résorbée  et  repasse  dans 
la  sécrétion  nu  elle  enrichil  en  substances  solides,  (lest  la  circulation 
enléro-liépal upie  que  nous  étudions  plus  loin. 

Composition  de  la  bile  dans  les  espèces  animales. 

Pi/iiion 


Chien 

(  Hnppr-Setjlrr) 

liæuf 
f  H, >r ce¬ 

l'orc 
(G  ru  nd- 
!  Kir  h  rt 

Slrecker) 

K  a  n</ ou  ru  u 
(Schloss- 
bertjer) 

1  Vogt en- 
berger  et 
Oie  Schtoss- 

(Marson)  berger) 

Vésical*’ 

Fistule 

ints) 

Eau . 

97,728 

9  a  ri  5  s 

f  f 

()o,4  1 

88,80 

85,87 

80,02 

90,42 

Mat.  solides  . 

1 .  .  -  •  » 

0,54  a 

9  >56 

1  I  ,  HJ 

1  i ,  1 3 

1  a  a.)8 

9,58 

Sels  biliaires  . 
l’s.  mucine  cl 

1 , 1  <j5 

0,3  i*’ 

! 

8,38 

7. 69 

i4,!)G 

8,46 

pigments. 

ü,l/|  ! 

0,0  rj 

1 

0,5.) 

4 ,34 

2,56 

0,89 

Cholestérol. 

o,o45 

0,01  >7 

f  S,3o 

\ 

) 

Lécithine  . 

Graisses  neutres 

0,269 

0,012 

,,3 

( 

| 

1  ,ot) 

! 

1 

o,30 

o,o3 

et  savons  . 

0,699 

U, («45 

) 

Sels  minéraux 

n,o  i() 

0,0.4  1 

i  ,z.G 

1 

2,10 

0,20 

Aux  substances 

indiipiées  dans 

nos  table 

■aux,  on  doit  ajouter  de 

s  tra- 

ces  d  urée  dont  la 

quantité  augmente  apn 

ès  1  mal  lire  des 

uretères 

;  des 

acides  animés,  l\ 

sine, 

h  rosi  ne, 

glycoco 

Ile,  val 

Ime,  leucine  ;  1 

de  la 

cliohnc,  1  00  milli 

grammes  par  100  centimètres  c 

u lies  (AV 

.  Muller),  du 

glucose,  de  1  acide 

■  glycuroniquc, 

des  gaz. 

Dallaceano  et  \ 

a  si  1 1 11 , 

(Mil  Olll 

étudié  avec  soin 

le  sucre 

■  biliaire 

\  ont 

constaté  i|u  il  se  trouve,  comme  dans  le  sérum  sanguin,  sous  deux 
dais  :  a  I  élal  do  glucose  libre,  à  I  état  de  glucose  proléidiquc.  Dans  la 
hile  du  (.bien,  recueillie  par  une  lislule,  il  \  a  de  0,1  à  0,8  de  glucose 
libre,  de  o,:>n  à  3, ho  de  glucose  proléidiquc.  Dans  la  vésicule,  la  pro¬ 
portion  esl  plus  élevée,  surtout  celle  du  sucre  proléidiquc  :  le  sucre 
libre  varie  de  0,0  a  \ ,  le  sucre  lié  de  3, 10  à  i:>.  Il  y  a  un  rapport  entre 
la  quanlile  de  sucre  contenue  dans  le  sang  et  celle  contenue  dans  la 
bile.  Aussi,  comme  la  indique  Zollan,  les  injections  d’adrénaline  aug¬ 
mentent-elles  la  proportion  de  sucre  ;  les  injections  d  insuline  la  dimi¬ 
nuent.  Itallaeeano  cl  \asiliu  oui  confirme  le  lait,  ajoutant  que,  si  le 


1  15a  1  1  ai  1  \ no  d  Nash. m.  Itcclierclic  mii  le  Micro  liili.iirc.  .Soc.  de  liioloi/ic,  nj30, 
I.  CXXl,  |>.  11.4,  I.  (.XXII,  |>.  50  cl  I.  ('.XXIII,  pp.  843,  846;  1937,  t.  GXXIV,  p.  721. 
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foie  (»st  atteint  de  cirrhose,  les  injections  d  adrénaline  restent  sans  effet. 
Chez  les  Chiens  dépancréalés,  la  hile  reenedlie  par  mie  fistule  du  rliolé- 
d<  m  1 1  le .  rttnlient  de  i  à  ■  >  o/o  de  sucre  h  lire  cl  »  a  b  de  sucre  proteidMjue. 

La  sécrétion  de  la  hile  est  un  j >1  n •  i u »i nè i îe  exothermique,  s  arroinpa- 
o nanl  d  un  notahle  dégagement  de  chaleur.  (  <  est  essentiellement  un 
phénomène  d  owdalion  :  on  comprend  donc  «pie  la  hile  ne  renlenne 
que  des  I races  d oxvgène  cl  contienne  une  quantité  plus  ou  moins  con- 
sidérahle  d’acide  carbonique.  Le  meme  mécanisme  explique  la  produc¬ 
tion  d  eau  par  la  cellule  hépalitjuc.  I)  après  ÎMluger,  ioo  parties  de  hile 
contiennent  0,2  d  oxygène,  o, \  d  azote  et  o(i,  i  d  acide  carbonique  ; 
par  le  ude,  <»n  extrait  i  \ ,  \  de  gaz  carbonique  ;  le  reste,  soit  ^1,7,  est 
combiné  et  peut  être  mis  en  liberté  par  I  acide  phosphoriqiic.  Les  clut- 
Ires  trouvés  par  ILirkmasler  cl  llirkman  se  rapprochent  de  ceux  de 
Plliiger  :  '1,17  à  i3,p(>  d  acide  carbonique;  o ,  S/i  à  1,33  d  azote  ; 
o,:»3  à  o,(>3  d  oxvgène.  Mais,  les  variations  indiv  iduelles  sont  très 
eonsidéral.iles,  ainsi  que  l’ont  reconnu  Plliiger  et  Charles,  (le  dernier 
auteur  trouve  que  la  Iule  du  Lapin  contient  plus  de  son  volume  d  acide 
carbonique,  dont  la  majeure  partie  est  combinée  à  I  état  de  carbonates 
alcalins.  Chez  le  Cluen,  la  quantité  de  C(  )■  est  bien  moindre;  1  oxygène 
et  I  azote  sont  peu  abondants  et  11  atteignent  même  pas  a  0/0. 

La  bile  contient  une  plus  forte  proportion  de  sels  basiques  et  notam¬ 
ment  de  carbonate  de  soude  que  le  sérum  sanguin.  Le  /dl  est  plus  bas 
dans  la  vésicule  que  dans  les  canaux  hépatiques. 

La  quantité  de  cholestérol  contenue  dans  la  bile  humaine,  recueillie 
au  moyen  du  sondage  duodénal,  est  de  o,3  à  1  gr.  5  par  litre.  Chabrol 
et  Charonnat  ont  montré  que  la  bile  humaine  contient  une  forte  pro¬ 
portion  d  acides  gras  non  saturés  et  spécialement  d’acide  oléique  :  de 
'1  à  1  ■>  grammes  et  jusqu  à  2 2  grammes  0/00. 

Les  graisses  neutres  qui  passent  dans  la  Iule  (Virchow)  forment  une 
Sorte  de  vernis  protecteur  sur  les  parois  de  la  vésicule  (Hosenberg). 
Ou  a  parfois  invoqué  ce  résultat  pour  expliquer  l’action  attribuée  à  1  in¬ 
gestion  de  I  huile  d’olive  dans  le  traitement  de  la  lithiase  biliaire. 

1  ne  partie  de  la  graisse  est  résorbée  par  l'épithélium  de  la  vésicule 
biliaire  (Asehoff)  et  par  celui  du  canal  hépalo-rholédoque  (kusnetzow- 
sky).  Il  ne  se  fait  pas  de  résorption  dans  les  canaux  intrahépatiques. 

La  bile  sert  connue  1  urine  à  l'excrétion  de  l  ande  urique.  Chez 
III  oinnie  la  quantité  atteint  en  moyenne  33  milligrammes  par  litre 
d  après  Hrugseh  et  Ilot  ter,  dans  un  cas  de  llarpuder  elle  s’élevait  à 
'|3  milligrammes.  Chez  le  Chien,  Garot  a  trouvé  de  25  à  3i  milli¬ 
grammes. 

L’eau  et  les  sels  minéraux  de  la  Iule  proviennent  du  sang.  Mais  une 
certaine  quantité  d’eau  doit  prendre  naissance  dans  le  foie  lui-mème, 
car  la  pression  de  la  bile  dans  les  canaux  biliaires  peut  dépasser  la  pres¬ 
sion  du  sang  dans  la  veine  porte. 
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Analyse  de  la  bile  vésiculaire  des  bovidés. 

(D.  Uuimït  cl  lion, and) 


Densité .  *.f,37 

K\ Irait  dans  le  vide .  0°>3  ‘9°>3 

Cendres .  I;D5  -1  A,3 

NaCl .  2,38-2,68 

Phosphates  (I>205) .  i,3i  -  i,58 

per .  0,016-  0,018 

Azote  total .  2, 3  -  2,5 

Résidu  gras .  27,8  -28,8 

Sels  biliaires .  10. 80  -i5,8o 

Nuclcoproléides .  0,69  -  1,3a 

Lipoïdes .  i>i  2,i3 

Cholestérol .  o,4i  -  0,81 


Pendant  son  séjour  dans  la  xésirule,  la  bile  subit  une  ferle  concen¬ 
tration,  attribuable  à  une  résorption  d  eau  et  a  une  sécrétion  de  mucus. 
1)  après  Peyton  Bous  et  Mc  Master  (1  ),  la  bile  provenant  des  différents 
canaux  hépatiques  aurait  toujours,  chez  le  Chien,  la  même  composi¬ 
tion  ;  dans  la  vésicule  elle  serait  de  7  à  8  lois  et  même  10  fois  plus 
concentrée.  Ces  résultats  concordent  avec  ceux  de  Maly  qui  a  trouvé 
chez  le  Chien  de  3,5  à  /i,q  0/0  de  substances  solides  dans  les  canaux 
hépatiques,  20  0/0  dans  la  vésicule  et  avec  ceux  de  Brand  qui  trouve 
chez  I  Homme  1  à  !\  0/0  dans  les  canaux  et  20  dans  la  vésicule,  el  avec 
ceux  de  Chevmot  et  Qumquaud  qui  ont  déterminé  le  résidu  sec  de  la 
bile  du  Chien  et  ont  trouvé  \  gr.  8  à  5,5  pour  le  liquide  hépatique  et 
21  à  :di  (moyenne  3 , 5 1  )  pour  le  liquide  vésiculaire. 

Marcel  Boyer  a  montré  que  les  parois  de  la  vésicule  absorbent  une 
certaine  quantité  de  pigment  biliaire.  Si  la  proportion  de  celui-ci  est 
supérieure  à  200  milligrammes  0/00,  la  résorption  est  en  inovcnne 
de  3,3  0/0  au  bout  de  b  à  8  heures.  Si  elle  est  inférieure  (à  cette  dose, 
elle  atteint  10  0/0.  Il  y  a  en  même  temps  résorption  de  I  urobiline, 
atteignant  en  moyenne  /i<)  0/0  el  pouvant  s’élever  à  ( i 5 . 

Aux  résultats  que  nous  avons  réunis  en  tableau,  nous  pouvons  a|outer 
une  analyse  toute  recenle  de  la  bile  vésiculaire  de  I  Homme  (2).  Les 
clnllrcs  que  nous  donnons  représentent  la  moyenne  de  six  analyses. 


Eau .  8/10,7/1 

Mucine .  2/1  a3 

Cholestérol .  8  (33 

1  il’i.les .  10,69 

Bilirubine .  5, 21 

( ■lycocholalc  (te  sodium .  3,,  /g; 

I aurocholate  de  sodium .  ^  27 

Ur<:,e .  n’e6 

Chlore .  o  35 


ii  l’ivrox  Rocs  a nd  (i.  Me  Mcsrcit. 

I  lir  .1  nu  ni  al  <>(  exp.  Médian,  .lois 
(-0  t’.  Iauii  und  (i.  Kuhtii.  liciti.ïge 
der  normalen  und  path.  Leher  und 
p.  1796. 


hc  cnneenl  1  a  I  ion  aol  i  \  i  t  v  in  lhe  gall  bladder. 
I.  \\\l\  .  pp.  '17-78. 

/.  Mndiiim  des  (  hemisehe  Zusaminensel/.ung 
Rlasengalle.  Klinischc  Wochenschrift ,  1937, 
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La  leneur  en  cholestérol  el  en  lipides  est  plus  élevée  chez  la  Femme 
•.pie  chez  I  Homme. 

La  concentration  de  la  hile  pendant  son  séjour  dans  la  vésicule  porte 
exclusivement  sur  les  matières  organiques.  La  proportion  des  matières 
minérales  y  est  à  peu  près  la  même  que  dans  les  canaux  hépatiques  el 
parlons  nettement  inférieure.  Il  est  évident  que  les  sels  sont  résorbés 
en  meme  temps  que  I  eau . 

\  oici  deux  analyses  qui  donnent  une  movenne  assez  exacte  de  la 
constitution  minérale  de  la  iule  humaine. 


Ililc  humain r 


Vésicule, 

Fis  tu /r 

l  F  reri  ch  s) 

(Jacobson ) 

— 

— 

KCI . 

» 

0,9.8 

NaCl . 

•>,r> 

r.,/i 

l’(  l4Nü3 . 

0 

1,3 

(P04)2C.a3 . ( 

) 

0,37 

(P207)Mg3 . ( 

)  ,lS 

T  races 

S04Cn . 

o,*> 

)) 

(  HV'.Na2 . 

)) 

n,()5 

For,  cuivre,  silice  . 

1  races 

Traces 

Toi. al  o/no. 

7oS 

.S,f>n 

Comparée  au  plasma  sanguin,  la  hile  contient  moins  de  chlore,  mais 
elle  renferme  plus  de  calcium,  Ko  à  170,  movenne  110  milligrammes 
par  litre  dans  la  hile  recueillie  sur  le  Chien  par  le  canal  cholédoque  ; 
f\ no  à  ù.io,  moxenue  /| S 7  dans  la  hile  extraite  de  la  vésicule  (Chevmot 
et  Q u  1  n < 1 11a  1  i<1  1. 

La  I  de  contient  de  I  iode,  dont  la  proportion  est  de  \  à  ,’v>  y  0/0  chez 
les  Bovidés  (Pïeil'er  ),  l  n  à  1  1 chez  le  Chien  (Schillenhelm  «*l  Lislerà, 
là  à  (>■>  chez  le  Lapin  (Manier  el  Ducrue).  La  quantité  \arie  suivant 
que  les  animaux  sont  à  jeun  ou  en  digestion.  Limer  el  Luezxnski  (1) 
ont  dos  ■  l’iode  comparativement  dans  le  sang  el  dans  la  Iule  de  Lapins, 
les  uns  à  jeun  depuis  ■>  \  heures,  les  autres  en  digestion.  Ils  ont  trouvé' 
les  moxennes  suivantes  : 

Après  2 //  heures 

< le  jeûne  Après  le  repus 

San# .  i3  y  9  n/n  jf>  y  ■ i  n  o 

Bile .  ()  y  •.»  »  /if)  v  )> 

i  1 

Ainsi  l’iode  alimentaire  s  élimine  abondamment  par  la  hile.  La  quan¬ 
tité'  ipu  en  est  rejetée  en  ■*  \  heures  varie  de  .’>■>  à  S  >  y.  Lus  matières 

(1)  \  \\  l  i  mi  u  et  Z.  l  iir/vNSKi.  li.Mo  du  loic  dans  la  régulation  du  l.uix  do  l'iodo 
dans  le  sang.  Sur.  t/e  Biologie,  1  <)3/| ,  1.  C.W,  |>p.  1717,  17:?». 
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fécales  émises  pendant  le  même  laps  de  temps  n  en  renferment  que 
de  a  à  i  i  y.  Il  se  fait  donc  une  résorption  intestinale,  ee  qui  revient  à 
dire  (pion  doit  admettre  pour  1  iode,  comme  pour  beaucoup  d’autres 
substances,  une  circulation  cnléro-bépatiquc. 

El  mer  et  Luezynski  ont  encore  constaté  <  p  ic  si  Ion  injecte  à  des 
Lapins  de  la  thyroxine  par  la  voie  intraveineuse,  /| < >  à  (13  o/o  de  la 
quantité  introduite  sont  décomposés  et  I  iode  ainsi  mis  en  liberté  est 
éliminé  par  la  Iule.  (  hi  peut  donc  conclure  (pic  le  foie  joue  un  rôle 
dans  la  régularisation  de  I  iode  contenu  dans  I Organisme. 
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lia  principale  matière  colorante  de  la  bile,  la  bilirubine ,  peut  être 
extraite  à  l’état  de  bilirubmate  de  calcium  insoluble.  Il  est  préférable 
d’opérer  sur  des  calculs  biliaires  de  Recul’  qui  en  renferment  une  forte 
proportion. 

La  bilirubine  cristallise  de  sa  solution  dans  le  chloroforme,  dans  un 
mélange  de  chloroforme  et  de  tétrachlorure  de  carbone  ou  dans  le  chlo¬ 
rure  de  benzyle,  en  tables  monorlimques  cl  de  la  solution  dans  la  dimé- 
thylaniline  en  prismes  obliques. 

L’analyse  élémentaire  démontre  que  la  bilirubine  ne  contient  pas  de 
fer.  La  formule  généralement  admise,  (<;ull'll,N40“,  englobe  plusieurs 
bilirubines,  qui  ont  toutes  le  même  nombre  d’atomes,  ceux-ci  étant 
disposés  différemment.  Les  couleurs  varient  ainsi  que  les  solubilités  ; 
les  quantités  d  ammoniac  nécessaires  à  la  neutralisation  ne  sont  pas 
constantes.  L’est  un  nouvel  exemple  des  modilieal ions  mlramoléciilaires 
qu  un  composé  organique  peut  subir. 

Insoluble  dans  l’eau,  peu  soluble  dans  I  alcool,  un  peu  plus  dans 
I  éther,  la  bilirubine  se  dissout  facilement  dans  le  chloroforme,  le  ben¬ 
zol,  le  sulfure  de  carbone,  le  glveérol,  la  dimétbx lamlme  et  dans  les 
alcalis,  boules  ces  solutions  sont  (aunes  ou  (aune-brun. 

La  bilirubine  se  comporte  comme  un  acide  faible,  hibasique.  Elle  se 
trouve  dans  la  bile  à  l  étal  de  bilii  sihinale  de  sodium.  Combinée  avec 
le  calcium,  elle  forme  une  masse  vert  foncé,  à  rellels  métalliques,  inso¬ 
luble  dans  tous  les  véhicules;  le  bilirubmate  de  calcium  entre  dans  la 
constitution  d’une  variété  importante  de  calculs  biliaires. 

La  présence  de  la  bilirubine  peut  être  décelée  dans  un  liquide  par  la 
réadmit  de  fl nu  lin  .  i j u i  consiste  à  \  erser  quelq  lies  gouttes  d  acide*  ml  ri- 
que  moyennement  concentré  et  contenant  des  \apeurs  nitreuses;  le 
liquide  passe  par  les  colorations  verte,  \iolelle,  rouge  et  (aune.  (  les  dif- 
fércnls  aspects  tiennent  à  la  formation  successive  de  produits  d’oxyda¬ 
tion,  qui  prennent  également  naissance  dans  I  intestin. 
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La  solution  alcoolique  d’iode  à  10  o/o  constitue  un  agent  d’oxydation 
gradué  et  faible  qui  transforme  la  bilirubine  exclusivement  en  biliver- 
dinc.  <  ) 1 1  obtient  une  coloration  verte  persistante. 

<  >n  emploie  souvent  le  réartij  d'Elirlich,  qui  contient  :  acide  sulfani- 
lique,  i  gramme  ;  acide  chlorhydrique,  10  centimètres  cubes;  nitrite 
de  sodium,  10  grammes  ;  eau,  quantité  suffisante  pour  i  .000  centimè¬ 
tres  cubes.  On  ajoute  au  liquide  à  examiner  un  ou  deux  volumes  du 
réactif,  puis  on  verse  de  l’alcool  pour  clarifier.  On  obtient  ainsi  une 
belle  coloration  rouge,  qui  passe  au  violet  sous  I  inlluence  de  I  acide 
acétique  glacial. 

llupperl  a  proposé  de  précipiter  la  bilirubine  au  moyen  du  chlorure 
de  calcium  à  10  0/0  à  l  étal  de  biliri  1  binate  de  calcium  ;  le  précipité  est 
brové  avec  de  l'alcool  renfermant  5  0/0  d’acide  chlorhydrique.  La  solu¬ 
tion  filtrée  et  chauffée  au  bain-marie  devient  vert-bleu. 

Nakavama  a  modifié  le  procédé  :  il  ajoute  à  100  centimètres  cubes 
d  alcool  chlorhydrique  I  goutte  de  la  solution  officinale  de  perchlorure 
de  fer.  La  réaction,  sensible  à  1/1.000.000,  se  traduit  par  une  colora¬ 
tion  vert-bleu  qui,  avec  1  à  :>,  gouttes  d  acide  nitrique,  passe  au  violet 
puis  au  rouge. 


Le  premier  des  produits  d’oxydation,  la  hiliverdine  C"!II1;k'N408,  se 
trouve  en  faible  proportion  dans  la  bile  des  Omnivores  ;  cependant  elle 
prédominait  dans  un  échantillon  recueilli  sur  I  Homme  par  Copeman 
et  "Winston.  Elle  existe  presque  seule  dans  la  hile  des  Herbivores  et  des 
animaux  poïkiloihermes.  Celte  bile  verte  brunit  sous  I  inlluence  de  la 
putréfaction  et  meme  quand  on  la  conserve  à  l’abri  des  germes  exté¬ 
rieurs  ;  la  hiliverdine  se  transforme  alors  en  bilirubine  et  la  même  modi¬ 
fication  peut  s’opérer  dans  I  organisme,  ce  qui  explique  pourquoi  les 
calculs  des  Herbivores  contiennent  du  pigment  rouge. 

La  hiliverdine  est  une  substance  vert  noirâtre,  amorphe  on  cristalli¬ 
sant  en  tables  rhomboïdales,  insoluble  dans  I  eau,  l’éther,  le  benzol,  le 
chloroforme,  très  soluble  dans  I  alcool,  le  sulfure  de  carbone,  les  acides 
et  les  alcalis. 


Les  autres  matières  colorantes,  dérivées  de  la  bilirubine,  ne  se  trou¬ 
vent  généralement  que  dans  les  calculs  biliaires  :  ce  sont  la  bilicyanine. 
qui  donne  sa  coloration  spéciale  à  la  bile  bleue  ;  la  biliftiseine.  substance 
d  un  vert  louer  ;  la  lui  1  h  u  111  m  c  ;  la  clml  et  cl  m  <• ,  ternie  le  plus  avancé  de 
I  oxydation  de  la  bilirubine. 

La  hih iirtisin c  est  un  pigment  vert,  intermédiaire  entre  la  bilirubine 
et  la  hiliverdine,  qui  forme  un  bihprasinale  de  sodium  de  coloration 
jaune.  La  hile  verte  du  Veau,  du  Ibeul  et  du  Lapin  contient  de  la  b  1 1 1  - 
prasme.  La  bile  du  Veau  renferme  du  bihprasinale  de  sodium. 


La  Iule  renferme  encore'  do  la  hih i>iiri>urine  ou  cboléhématine.  iden¬ 
tique  a  la  pl  iv  lloerx  I  h  ri  11e  et  semblant  formée  aux  dépens  de  la  eliloro- 
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pliylle  contenue  clans  la  nourriture  ;  —  des  porphyrines  ;  l’une  est  de 
1  hémaloporph  v rinc,  avanl  la  même  composilion  centésimale  < 1 1 ic  la 
bilirubine;  une  autre  esl  de  la  coproporphyrine,  G'u,l l'"'l\ 'O8,  « | u i  se 
trouve  dans  la  bde,  le  méconium  et  les  fèces  ;  —  une  carotinoïdc  cris- 
tallisable,  donl  Eisclie  cl  II  ose  oui  conslalé  la  présence  dans  la  Iule  el 
1rs  calculs  biliaires  d(‘s  Bovidés  ;  c’est  un  bydrocarbure  avanl  pour  for¬ 
mule  C'"H\ 

Puiscjiie  le  pigment  biliaire  pro\ient  de  I  hémoglobine  <*l  ipie,  con- 
I  rai  renient  à  cette  substance,  il  ne  contient  pas  de  1er,  on  est  condml  à 
se  demander  ce  «pie  devient  ce  métal. 

En  parlant  de  la  constitution  chimique  du  l'oie,  nous  avons  déjà  dit 
«pie  son  parenchyme,  complètement  débarrassé  de  sang,  contient  du 
fer,  combiné  à  diverses  substances  organiques. 

La  bile  renferme  aussi  du  fer  ;  mais  la  quantité  en  est  1res  variable  ; 
chez  111  omme,  elle  oscille  de  o,o/j  à  o,r  o/oo  (Young)  ;  chez  le  Bœuf, 
de  o,o3  à  o,o6  ;  chez  le  Chien,  de  o,o(i  (Hoppe-Seyler)  à  o,i(i  (Young). 
I)  après  I bistre  on  observerait,  d’un  |our  à  l’autre,  de  grandes  irrégula¬ 
rités  pouvant  aller  du  sim  pic  au  double,  alors  même  «pie  I  alimentation 
reste  identique.  Chez  le  Chien,  Hamburger  et  Dastre  ont  trouvé  «pie  la 
quantité  éliminée  chaque  jour  varie  deomgr.  09  ào.i'i  par  kilogramme. 

Rappelons  encore  «pie  le  fer  introduit  en  excès  dans  1  organisme  s’éli¬ 
mine  en  grande  partie  par  la  bile. 

Les  pigments  de  la  bile  humaine.  —  Les  travaux  du  physiologiste 
américain  Melfzer  (11)17)  °"l  établi  «pie  1  introduction  dans  le  duodé¬ 
num  de  <j u e  1  « j ues  centimètres  cubes  d’une  solution  concentrée  «le  sul¬ 
fate  de  magnésium  provoipie  un  relâchement  du  sphincter  d’Oddi, 
suivi  dune  abondante  excrétion  de  bile.  Deux  ans  plus  tard,  Vin¬ 
cent  Lyon  faisait  l’application  de  cette  découverte  à  la  clinique  humaine. 
L’épreuve  est  rapidement  devenue  classique.  La  méthode  est  simple, 
elle  consiste  à  injecter  par  une  sonde,  introduite  dans  la  bouche  et  pous- 
sée  jusque  dans  le  duodénum,  de  ao  à  :>5  centimètres  cubes  d  une  solu¬ 
tion  de  sulfate  de  magnésium  à  3o  0/0.  Le  premier  échantillon  de  bile 
«pie  l’on  recueille  ainsi  est  d'une  coloration  jaune  peu  foncée  ;  il  pro¬ 
vient  des  voies  biliaires  :  c’est  la  bile  cholédocienne  ou  bile  A  ;  jnus 
vient  un  écoulement  «1  une  bile  plus  dense  et  plus  foncée  :  c’est  la 
bile  B  ou  bile  vésiculaire  ;  on  recueille  ensuite  un  liquide  d’un  jaune 
clair,  beaucoup  moins  teinté  «pie  le  liquide  initial  :  c’est  la  bile  C  ou 
bile  hépatujue.  La  quantité  de  bilirubine  contenue  dans  chacun  de  ces 
trois  échantillons  est  assez  variable.  O11  peut  cependant  admettre  les 
moyennes  suivantes  :  0,1  à  0,06  dans  la  bile  A  ;  o,*>  à  o,i  'i  dans  la 
bile  B;  o,o5  dans  la  bile  G.  Le  /dl  dans  les  trois  échantillons  est 
de  6,9  à  7. 

Au  cours  des  divers  états  pathologiques,  on  observe  des  variations 
de  couleur  extrêmement  manpiées,  portant  le  plus  souvent  sur  la 
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hile  B  fi).  On  ;i  é  té  ainsi  conduit  à  décrire  une  hile  noire  el  une  hile 
blanche. 

La  bile  noire  peut  être  d  origine  liepal i(|iie,  eanalieulaire  ou  vesi- 
cidaire.  Hépatique,  elle  esl  eonséeulivr  aux  hémolyses  ahondanles  ;  on 
la  produit  expérunenlalemenl  en  uij(*elanl  des  substances  capables  de 
détruire  les  globules  rouées  :  elle  s’observe'  chez  I  llomme  au  cours  de 

I  anémie  pernicieuse  cl  des  idcres  hi'inolvl apies.  lai  rpianlilc  d<*  pigment 
pcul  s'élever,  d  après  Chira\  el  Pavel,  à  7  gr.  ho,  quantité  •>•>.  fois  supé¬ 
rieure  à  la  normale,  tandis  nue  la  teneur  en  cholestérol  ne  s’élève  pas 
el  ipie  la  proportion  des  sels  biliaires  est  plutôt  abaissée. 

Dans  la  plupart  des  cas,  la  bile  noire  est  d’origine  vésiculaire.  Elle 
constitue  uu  des  caractères  dominants  de  l’état  morbide  décrit  par 
(!hira\  el  Pavel  sous  le  nom  de  cholécystatonie  :  la  vésicule  se  contrac¬ 
ta  ni  mal,  la  hile  stagne  et,  une  résorption  d’eau  se  produisant,  elle 
s’épaissit  el  prend  une  teinte  foncée.  Il  n’est  pas  sans  intérêt  de  remar¬ 
quer  < | ne  ces  I roubles  de  l'excrétion  biliaire  s  accompagnent  de  mani¬ 
festations  psychiques  dépressives  :  la  \iedle  expression  de  mélancolie 
I .-ome  donc  sa  pisldication  dans  les  travaux  modernes  sur  la  bile  noire. 

Quant  à  la  bile  noire  d  origine  canabculaire,  elle  s’observe  chez  des 
individus  à  qui  on  a  extirpé  la  vésicule,  el  chez  qui  une  régénération 
vésiculaire  lend  à  se  produire  aux  dépens  des  restes  du  cvslique. 

La  bile  blanche  (a  ),  dont  on  doit  la  première  description  complète  à 
CiOiirvoisicr,  peul  cire,  elle  aussi,  d’origine  vésiculaire  ou  hépatique. 
Dans  le  premier  cas,  elle  apparaît  plus  ou  moins  rapidement,  après  une 
occlusion  du  canal  cvslique.  Dans  le  second  cas,  elle  est  consécutive  à 
une  occlusion  du  canal  cholédoque  ;  ce  n  est  plus  seulement  la  vésicule, 
c’est  le  loie  entier  qui  est  distendu  par  une  quantité  considérable  de 
liquide,  de  (ioo  à  800  ecnlimèlres  cubes  el  même  à  lilres,  liquide 
transparent  el  clair  comme  de  I  eau,  dans  lequel  I  analyse  chimique  ne 
decele  ni  pigments,  ni  sels  biliaires  ;  le  cholestérol  esl  peu  abondant  : 
la  quantité  de  chlore  esl  la  même  que  dans  le  sérum.  (  lel  élal  de  la  bile 
conlrasle  étrangement  avec  la  coloration  |aime  intense  des  téguments. 

II  \  a  donc  une  perturbai  ion  grave  des  fonctions  hépatiques,  qui  se 
produit  aussi,  mais  loul  à  l’ail  exceptionnellement,  sans  obstruction 
des  \<>ics  biliaires.  Le  trouble  de  la  fom  lion  hépatique  entraîne  secon¬ 
dairement  diverses  manifestations  morbides,  parmi  lesquelles  il  convient 
de  citer  I  hémophilie. 


Origine  (les  pigments  biliaires.  La  bilirubine  dérive  de  I  hémoglo- 
1 11  ne.  Il  si  1  !  h  I ,  pi  a  1 1  le  dcmonl  rer,  d  opérer  sur  un  (  !b  icn  porteur  d  une 
b'Iulc  biliaire  Si,  comme  I  a  lail  Nrrmunn,  dès  iS.h),  on  uqecle  de 


(  1  )  On  I  minera  nu  expose  (!<•  I.i 
I’’  liv  1  (•  (le  M  <  ail  11  \  v  cl  I  I  ’  \  \  i  i  ,  lu 
Liiiv  pp.  0i- 

(h)  ImI  M  1:1  <ai ion .  I  .i  lui-  Mani  lle 


qiK'slinn  avec  une  liililinrrrapltie  complète  dans 
/’  1  -  s  /(■///,  •  hiliitirc  il  srs  voies  il'c.rcrclion,  édit., 

la  l'rcsse  Médicale,  ai  août  ig35,  p.  i3i6. 
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l'eau  distillée  dans  las  veines  de  I  animal,  des  hématies  sonl  délrmtes,  du 
pigment  sanguin  (*st  mis  en  liberté  <pii  se  transforme  en  pigment 
biliaire  ;  l'excrétion  de  la  bilirubine  augmente  proportionnellement. 

(tu  arrive  à  la  même  conclusion  en  injectant  des  poisons  capables 
de  provoquer  directement  ou  indirectement  une  dissolution  des  globules 
roi  lues,  hydrogène  arsénié  ou  paraloluylène-diamine,  ou  en  introdui¬ 
sant  dans  les  \cmes  une  solution  d  hémoglobine.  Dans  tous  ces  cas,  on 
voit  augmenter  la  proportion  des  matières  colorantes  contenues  dans  la 
bile.  I /effet  est  surtout  manifeste  ipiand  I  bémoglobme  est  introduite 
par  petites  doses  fractionnées;  mais  il  n  est  pas  immédiat  :  d  se  pro¬ 
duit  d  ou  t\  heures  après  une  injection  intraveineuse  ou  intrapérito¬ 
néale  ;  i  :>  ou  i !\  heures  après  une  injection  sous-cutanée  (exj).  de  Par- 
ebanoff,  Stadelm  ann,  Gorodeeki). 

(les  résultats  expérimentaux  expliipient  certaines  observations  clini- 
<  1  lies .  Jones  a  constaté  une  augmentation  de  la  bilirubine  contenue  dans 
la  bile,  lors  de  l’acmé  de  l'hémoglobinurie  paroxystique.  Il  en  est  de 
même  dans  les  cas  d’anémie  paludéenne,  d’anémie  pernicieuse,  d  ictère 
hémolytique.  On  observe  au  contraire  une  diminution  du  pigment  dans 
les  anémies  consécutives  aux  hémorragies. 

On  a  cru  pendant  longtemps  que  la  quantité  de  pigment  biliaire  reje¬ 
tée  correspondait  exactement  à  la  quantité  d  bémoglobme  introduite. 
Mais  les  travaux  de  Whipple  et  ITooper,  Brown,  Mc  Master  et  lions 
démontrent  qu  il  v  a  toujours  un  déficit,  soi!  que  du  pigment  se  dépose 
dans  certains  tissus,  soit  qu’il  s’élimine  directement  par  l'intestin  ou 
qu  d  donne  naissance  à  des  leueo-dérivés. 

La  production  exagérée  de  pigment  biliaire,  duc  à  un  excès  d  liémo- 
lvse,  aboutit  fréquemment  au  développement  d  un  ictère.  Si  le  pigment 
sanguin  mis  en  liberté  est  très  abondant,  d  ne  subira  qu'une  transfor¬ 
mation  partielle  et  de  I  hémoglobine  passera  dans  la  bile,  puis  dans 
1  urine.  (  1  est  ainsi  que  dans  les  empoisonnements  par  la  loliivlène- 
diamme,  le  pvrogallol,  l  amluie,  le  chlorate  de  potasse,  I  bvdrogène 
arsénié,  le  phosphore,  la  poLcbobe  est  souvent  suivie  d  une  hémoglohi- 
noebobe,  du  moins  chez  le  Lapin  (Fdliene),  car  le  (’duen  possède  une 
bien  plus  grande  aptitude  à  transformer  le  pigment  sanguin  en  pigment 
biliaire. 

L  hémoglobinorhohe  a  été  observée  dans  un  grand  nombre  d  étals 
palbologiipies.  Slern  l  a  signalée  chez  le  Lapin  dans  le  charbon,  chez 
1  Homme  dans  la  fièvre  tvpboïde,  la  pleurésie  purulente,  la  tuberculose 
aiguë,  1  asystohe.  Worlheimer  et  Meyer  l’ont  vu  survenir  chez  des 
Chiens  soumis  à  des  refroidissements  intenses  et  prolongés. 

Diiand  on  fait  l’élude  expérimentale  de  la  question,  il  est  quelques 
causes  d  erreur  dont  d  faut  tenir  grand  compte  :  si  Ion  se  sert  dam- 
maux  porteurs  de  fistule  biliaire,  il  faut  prendre  garde  à  l’action  de  la 
canule  ipu  peut  déterminer  de  petites  hémorragies  ;  les  globules,  dis¬ 
sous  par  la  bile,  laissent  échapper  leur  pigment  et  Ion  pourrait  admet¬ 
tre  à  tort  I  existence  d  une  hémoglohmorhohc.  Les  recherches  poursm- 
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vies  sur  i  nomme  sont  toii|Oiirs  s 1 1 1 < ■  1 1 < *s  a  caution,  car,  apres  la  mort,, 

1  hémoidobnie  diltuse  axer  la  plus  grande  facilite  (“I  passe  dans  la  Iule  ; 
c  est  un  pliénomène  d  nnbihilion.  Kappelons  aussi  t ] ne,  dans  la  Iule  du 
(lliien,  on  trouve'  somenl  un  pigment  ayant  les  mêmes  propriétés  opli- 
< | ues  epie  la  méthémoglobine  (Wertheimcr  et  Meyer). 

Les  laits  (pie  nous  avons  rapportés  sont  sulTisamment  concordants 
pour  <pi on  puisse  affirmer  epie  la  bilirubine  provient  de  I  hémoglobine. 

I  ne  preuve  directe  en  aurait  été  fournie  par  Parsiot  (pii,  ayant  mélangé 
du  sa ny  laipié  axer  de  l’adrénaline,  a  obtenu  un  pigment  vert.  Le  fait 
est  exact,  mais  il  n’est  pas  absolument  démontré  <pie  le  pigment  soit 
identique  à  la  hilivei  dîne. 

La  parenté  elumiipie  de  la  bilirubine  et  de  I  hémoglobine  est  établie 
par  de  nombreuses  expériences. 

L'hémoglobine  se  décompose  assez  facilement  sous  I  influence  des 
acides  en  globine  et  héinalinc.  Celle-ci  est  un  pigment  ferrugineux 
avant  toujours  la  même  composition,  quelle  que  soit  l’espèce  animale 
dont  elle  provienne. 

En  traitant  riiémalme  par  des  réducteurs  énergiques,  \encki  et 
Zaleski  obtinrent  un  produit  qu  ils  dénommèrent  hémopvrrol. 

Kiister  a  établi  que  cet  hémopvrrol  est  un  mélange  de  deux  pyrrols, 
isohémopyrrol  et  crvptopyrrol,  <pu  sont  tous  deux  des  diméthvl-éthvl- 
pvrrols.  A  coté  d’eux  se  trouvent  les  deux  acides  pvrrol-rarhoniques 
correspondants,  c’est-à-dire  les  acides  isohémopvrrol-carbonique  et 
crvptopv  rrol-carbonique. 

L  hématine  contient  donc  quatre  noyaux  pyrrol  et,  par  conséquent, 
(piatre  atomes  d  azote.  L  est  aux  atomes  d  azote  que  le  fer  est  attaché. 

II  est  facile  d  enlever  ce  métal.  Il  suffit  d  opérer  sur  un  dérivé  chloré  de 
I  liématme,  I  liémine,  (/"Il  VO'FeCI.  Sous  1  influence  de  l'acide 
bromhydrique  1  liémine  donne  une  substance  désignée  sous  le  nom 
d  hématoporphyrine  et  ayant  de  grandes  analogies  avec  la  bilirubine. 

(lest  à  Kiister  que  revient  le  mérite  d  avoir  établi  les  analogies  entre 
la  bilirubine  et  1  hématoporphyrine.  La  bilirubine  contient,  en  effet, 
comme  1  liématme,  quatre  noyaux  pxrrohques  et,  comme  elle,  donne 
par  oxydation  des  acides  hématiques. 

Ce  ipu  augmente  I  intérêt  de  I  bématoporph vrme,  c'est  que  cette  sub¬ 
stance  prend  naissance  dans  I  intestin  aux  dépens  de  la  bilirubine.  En 
meme  temps  se  produit,  comme  on  sait,  de  I  urobiline  ou  hvdroluhru- 
buie  (pu,  par  réduction,  passe  à  l’état  d  urobiluiogène.  On  a  obtenu 
en  dehors  de  I  organisme,  par  réduction  de  la  bilirubine,  un 
corps  dénommé  nicsobiliruhme,  dont  dérive  un  mésobdirubinogène 
L  II  Ntt  identique  a  I  urobiluiogène.  Mais  la  mésohdirubine  (litière 
de  I  urobiline. 

I  te  scs  (  Indes,  Kiister  a  pu  déduire  des  lormules,  smon  définitives,  au 
moins  vraisemblables,  qu'il  nous  semble  utile  de  reproduire. 


PHYSIOLOGIE  DU  FOIE 


11 


Cil3  —  c 
II 

COOII  —  Cil2  —  c 

COOH  —  CH!  —  C 
II 

CH3  —  C 


Cil 


C  —  CH2  —  CH-  —  COOII 

I 

C  -  CH3 

C  —  CII2  — CM2  — COOII 

I 

C  —  CH3 


Hématoporphyrine  (Küsler)  C:|,I138N101' 


C 


C 


CH2  -  CH2  —N 

Cil3  —  C  ■  - =  C 

I 

OU 


- C  ■  C  —  CH3 

/  | 

/ 

N 

\ 

C  —  C  —  cil2  —  CH2  —  COOH 

/ 

C 

// 


c  ^  c 

l\  \ 

CH2—  CH2  —N 

/ 

CH3  —  C  :  -r  C 


I 

OH 


<  ;  = 
/ 

un 

\ 

c  = 

l 

Cil 3 


C  —  CII3 

C  —  CH2  — CI!2  — COOH 


Bilirubine  (Küsler)  C:,3H36N406.  ' 


Cil3  - 

-CH2  —  C  — 

c- — 

N  <(C 

1  >c  — 

—  C  Cil3 

1 

Cil3  C  — 

>Nli 

—  t  ; 

1 

—  C  Cil2  <  II- 

1 

CHy 

on 

1 

CH3  - 

Cil2  C 

CH"" 

,:H>: 

—  <  : 

II 

CH3  C 

Nnh 

- Cil 

N\; 

1 

—  c 

COOH 
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Nous  avons  déjà  dit  (lue  la  bilirubine  est  un  mélange  de  plusieurs 
variétés  isomères,  mais  avant  tpieltpics  groupements  différents,  kiister 
en  a  donné  les  formules.  Des  deux  principales  qui  semblent  se  trouver 
constamment  unies  cia  ns  la  bilirubine  normale,  I  une  possède  une  fonc¬ 
tion  énolique  (voir  la  formule  ci-dessus),  I  autre  une  fonction  céloimpie. 
Voici  la  formule  de  celle  seconde  forme  ;  nous  n  indiquons  que  les  dif¬ 
férences. 
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L  analogie  entre  lu  formule  île  In  bilirubine  (<  Il  'lN40''  et  celle  de 
rhémaliiie  C  'II  'V()l 2l’e,  esl  éxidenle.  II.  l’ischer  a  établi  le  .schéma 
îles  transformai i» >ns  sui'cessixes  de  la  moleeuli*  d  bemaliiie,  «pu  perd 
tout  d'abord  son  atome  de  fer,  puis  subit  une  rupture  des  ponts  carbo¬ 
nés  places  entre  les  deux  groupes  de  p\  t  rois,  une  élimination  de  i  atome 
de  carbone  et  finalement  une  oxydation  (  i  ). 

(  ) 1 1  peut  admettre  que  100  grammes  d  hémoglobine  donnent,  en 
chiffres  ronds,  l\  grammes  d  hémalme  (exactement  3,7).  Le  poids  de 
la  molécule  d  hémaline  esl  (117  cl  celui  de  la  molécule  de  bilirubine  oS'i . 
La  quantité  de  bilirubine  rejetée  en  :> \  heures  est  de  o  gr.  o  ;  la  forma¬ 
tion  du  pigment  biliaire  exige  donc  la  destruction  quotidienne  de 
o  gr.  5:>(i  d  hémaline,  soit  1  \  grammes  d  hémoglobine,  («est  exacte¬ 
ment  la  quantité  contenue  dans  100  centimètres  cubes  de  sang. 

<  >n  s  est  demandé  si  des  pigments  autres  «pie  I  hémoglobine  peuvent 
subir  des  transformations  analogues.  La  question  s’est  posée  pour  le 
pigment  du  muscle,  la  myohématuie,  analogue,  mais  pas  complètement 
identique  à  I  hémoglobine. 

1  )«>s  relations  fort  importantes  unissent  la  c/i/o/op/i yUc  à  I  hémoglo¬ 
bine  (2). 

La  cbloropbx  Ile  esl  un  mélange  de  plusieurs  substances  :  on  y  distin¬ 
gue  actuellement  deux  chlorophylles,  désignées  par  les  lettres  2  et  (4  et 
« 1 1 1  i  se  trouvent  dans  la  proportion  de  a  grammes  et  de  o  gr.  70  pour 
1.000  grammes  de  feuilles  fraîches,  et  deux  carotinoïdes,  la  xantlio- 
phvlle  et  le  carotène,  bien  moins  abondantes  :  011  en  trouve  o,33  et 
0,17  0/00.  Les  chlorophylles  renferment,  connue  l'hémoglobine,  qua¬ 
tre  groupements  pyrrohques  et  donnent  un  dérivé,  la  phylloporphyrine, 
«pu  11e  diffère  de  1  hématoporphyrine  «pie  par  une  teneur  moindre  en 
oxygène  :  0"  au  lieu  de  O".  Klles  donnent  aussi  un  acide  comparable 
à  l’acide  hématique.  Les  chlorophylles  ne  contiennent  pas  de  fer  :  c’est 
le  magnésium  qui  entre  dans  leur  constitution. 

Les  animaux  11c  fabriijuenl  pas  «le  cbloropbx  Ile.  Ceux  dont  I  orga¬ 
nisme  élabore  de  I  hémoglobine,  o  est-à-dirc  tous  les  Vertébrés  «'I  quel- 
«pies  Invertébrés,  désagrègent  le  pigment  végétal  et  utilisent  le  grou¬ 
pement  létrapyrroli«|ue  qu  ils  unissent  à  un  métal,  fer  et,  chez  «pielipies 
Invertébrés,  cuivre,  et  à  une  grosse  molécule  proléicpie. 

Les  Invertébrés,  «pu  sont  dépourvus  «I  hémoglobine,  mettent  en 
réserve  dans  I  hépalo-pancréas  les  pigments  d  origine  végétale  et,  après 
les  avoir  modifiés,  les  éliminent  par  la  bile. 

(1)  Pour  les  détails  concernant  les  rapports  chimiques  cuire  les  pigmente  biliaires 
et  les  pigments  sanguins,  on  pourra  consulter  : 

IIinglais.  L’origine  chimique  de  la  bilirubine.  Im  Dresse  Médicale,  \!\  août  1926; 
Les  théories  récentes  sur  l’origine  exlra-hépaliquc  de  la  bilirubine.  Ibid.,  2 5  août  1926. 

Javillier.  De  l’hématine  à  la  bilirubine  et  à  l’urobiline.  Suc.  de  chimie  biologique , 
1926,  l.  VIII,  pp.  66/1-703. 

(2)  Verne.  Chlorophylle  et  hémoglobine.  Bull,  de  la  Soc.  zoologique  de  Eruiicc, 
192/1  ;  Les  pigments  d’origine  animale,  Paris,  1926,  pp.  52-102. 
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Dans  r  in  lest  i  n  des  Invertébrés,  des  changements  se  produisent.  Les 
chlorophylles  passent  à  1  «'la I  de  chlomphy lianes  cl  arrivent  à  I  liépalo- 
pancréas  «pii  les  arrête  et  les  transforme  en  un  pigment  vert,  I  liépalo- 
ehloroplivlle.  dette  hépato-chlorophvlle  peut  être  décomposée,  comme 
la  chlorophylle  végétale,  en  hépalo-chloroph  viles  -j.  et  [i,  en  hépato- 
carolinoïdes,  «pii  se  Ironvenl  dans  les  mêmes  proportions,  mais  ont  su hi 
des  niodilieations  analogues  à  celles  < p i  on  observe  <piand  la  chloro¬ 
phylle  végétale  est  traitée  par  un  acide  organique. 

Chez.  <piel(]ues  Vtollusipies,  chez  les  ( iastéropodes  puhnonés  et  chez 
(piehpios  (Crustacés,  une  modification  plus  profonde  et  plus  importante 
peut  se  produire.  <>n  trouve  dans  fhépato-pancréas  de  I  Kscargot  des 
pigments  rougeâtres  désignés  sous  le  nom  de  cholénibinc ,  dont  I  hélicn- 
niUinc  (krukenherg,  i88:0  est  le  plus  typique.  C’est  un  rhromoprotéidc 
ferrugineux  dont  le  groupement  prosthétique  est  un  hémoehromogène 
(Vegez/.i).  On  peut  doue  le  considérer  comme  un  composé  analogue  à 
l'hémoglobine,  mais  d’une  structure  plus  simple  ;  il  en  est  peut-être  le 
précurseur  ph\ logénétique. 

Comme  I  hémoglobine,  il  est  capable  de  fixer  de  1  oxygène,  se  trans¬ 
formant  ainsi  en  oxy-héhcorubme.  Son  rôle  respiratoire,  s  il  existe,  est 
<1  ailleurs  fort  restreint,  limité  probablement  à  la  glande  où  il  est  élaboré. 

Ce  serait  sortir  de  notre  sujet  que  de  montrer  toutes  les  transforma¬ 
tions  «pie  les  pigments  végétaux  subissent  dans  le  corps  des  Invertébrés. 
Ce  qui  ressort  de  cet  exposé  sommaire,  c’est  qu  il  \  a  une  sorte  de 
balancement  entre  la  production  des  pigments  chlorophylliens  animaux 
et  la  formation  des  pigments  ferrugineux,  plus  ou  moins  voisins  de 
1  hémoglobine. 

Chez  les  IManorbcs,  dont  I  organisme  est  riche  en  hémoglobine,  le  foie 

O  O 

ne  renferme  pas  de  ehlorophx Ile,  il  contient  seulement  des  carotinoïdes 
(Verne). 

I  n  autre  fait  nus  en  éudenre  par  les  ('Indes  sur  les  Invertébrés,  c’est 
ipie  les  pigments  lélrapyrrohques  d’origine  végétale  sont  rejetés  par 
I  hépato-pancréas.  Il  en  est  de  même  chez  les  \  célébrés  :  après  avoir 
passe  par  le  stade  d  hémoglobine,  ils  donnent  naissance  à  de  la  biliru¬ 
bine  qui  est  éliminée  par  les  voies  biliaires.  Quel  «pie  soit  son  degré  (h* 
dégradation,  e  est  toujours  le  loie  ou  la  glande  qui  en  lient  lieu,  comme 
I  hepato-pancreas,  qui  rejette  les  pigments  tel rapx  rrohques.  Quant  aux 
carotinoïdes,  ils  pénètrent  dans  le  sang  et  colorent  les  tissus  ;  leur  quan¬ 
tité  varie  avec  1  abondance  des  aliments  végétaux  ;  ils  sont  les  témoins 
de  leur  absorption. 

h  n  supposant,  ce  qui  n  est  pas  promé,  que  la  ehlorophx  Ile  puisse 
passer  directement  a  I  étal  de  bilirubine,  e  est  I  hémoglobine  «pu  consti¬ 
tue  la  source  principale  du  pigment  biliaire.  Mais  un  nouveau  problème 
surgit  aussitôt  :  dans  quels  organes,  ou  dans  quels  tissus  s’effectue  la 
transformation  ? 
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Les  organes  producteurs  de  pigments  biliaires.  —  Depuis  Calicn, 
deux  théories  opposées  se  trouvent  en  présence,  (jin  tontes  deux  sem- 
hlent  s  appiivcr  sur  des  laits  intéressants.  Lune  suppose  ([lie  le  loie  a 
la  double  fonction  d  élaborer  et  d  excréter  la  Iule  ;  I  autre  soutient  <pie 
le’  pieinenl  biliaire  si*  tonne  dans  les  tissus  et  meme  dans  le  sang  et  <pic 
le  foie  ne  tait  une  le  rejeter  an  dehors.  Son  ré» le  dans  I  élimination  de 
la  bilirubine  serait  comparable  an  rôle  du  rem  dans  1  élimination  de 
l'urée.  Entre  ees  deux  conceptions  extrémistes  se  place  1  opinion,  ipn 
rallie  anjonrd  hui  beaucoup  de  physiologistes  :  le  loie  n  aurait  pas  le 
monopole  de  la  fabrication,  mais  dans  les  conditions  normales,  il  lor- 
merait  au  moins  les  \jn  de  la  bilirubine. 

Les  partisans  de  I  origine  exl ra-liépal apie  de  la  bilirubine  mvoipient 
d'abord  les  anciennes  observations  de  Virchow  sur  les  transformations 
que  subit  l 'hémoglobine  dans  les  vieux  loyers  sanguins  :  la  matière  colo¬ 
rante  du  sang  se  dédouble  :  elle  donne  un  pigment  ferrugineux,  I  hem <>- 
sidérine  de  Neumann,  et  un  pigment  dépourvu  de  fer,  I  hénmtoïdine. 
D'après  \  irehovv ,  qui  l  a  découverte,  I  hémaloïdine  se  distinguerait  de 
la  bilirubine  par  quelques  caractères  :  elle  ne  se  combinerait  pas  aux 
alcalis  :  examinée  au  speelroseope,  elle  ne  donnerait  pas  les  mêmes 
bandes  d  absorption,  mais  assombrirait  le  violet.  Au  contraire,  d  après 
Hieli  et  Rumstead  et  d’après  Divvanv,  les  deux  pigments  seraient  iden- 
liipies,  car  ils  donneraient  le  même  spectre  et  fourniraient  les  mêmes 
produits  de  réduction,  pisques  et  v  compris  I  hvdrobilirubine.  Rieh  fait 
remarquer  «pie  i  liez  les  Oiseaux,  le  sang  extravasé  donne  de  la  biliver- 
dme.le  pigment  «pion  trouve,  à  1  état  normal,  dans  la  bile  de  ees 
animaux. 

Les  observations  publiées  par  (imllain,  par  W  îdal  et  ses  élèves, 
Abranu,  Rrulé,  Jollram,  par  Eroin,  par  Caslaigne  et  André  Weill,  par 
Jean  Troisier  mettent  en  évidence  la  fréipienee  de  ees  transformations 
pigmentaires.  Elles  tendent  à  établir  une  production  exl  ra-liépal  ique  de 
bilirubine  et  d  urobiline  dans  les  affections  les  plus  diverses,  hémorra¬ 
gie  méningée  ou  pleurale,  érythème  noueux,  pneumonie  et  même  dans 
certains  ictères  hémolv tapies  liés  à  une  fragilité  des  hématies  circu¬ 
lantes. 

Examinant  r> y<S  échantillons  de  liquide  pleural,  péritonéal  ou  céphalo¬ 
rachidien,  Eroin  trouve  70  fois  de  la  bilirubine.  En  injectant  dans  la 
plèvre  d  un  Lapin  du  sang  laqué  ou  une  solution  d  hémoglobine,  il 
constate  une  transformation  locale  du  pigment  sanguin  en  pigment 
biliaire  ou  du  moins  en  un  pigment  analogue  au  pigment  biliaire.  De 
ces  faits  cliniques  on  peu!  rapprocher  les  observations  qui  ont  été  laites 
sur  le  placenta  des  Chiennes,  qui  contient  de  la  hiliverdme  dans  ses 
parties  périphériques.  Ce  pigment  se  développe  aux  contins  de  petits 
iovers  hémorragiques  qui  se  produisent  entre  la  muqueuse  utérine  et 
le  «  horion  fœtal.  L  évolution  est  différente  chez  les  autres  espèces  ani¬ 
males  :  on  trouve  un  pigment  ocre  ferrugineux  dans  le  placenta  de  la 
Chatte  et  de  la  bilirubine  dans  le  placenta  du  Furet. 

TR.  PHYSIOLOGIE.  III  (2°  (5(1.).  f» 


G.- II.  UOGEII 


S2 


Lu  admettant  même  « 1 1 1  < ‘  la  hiln  ubme  (misse  se  produire  en  dehors 
du  l’oie,  une  dislinclion  doit  rire  l’aile,  en  rapporl  avee  le  temps  néces- 
saire  à  la  transformation.  La  réaction  de  la  bilirubine  n  est  appréciable 
dans  les  hématomes  et  les  épanchements  sanguins  des  séreuses  <pi  au 
boni  de  plusieurs  jours.  I  ne  ui|eclion  ml raveiueuse  d  hémoglobine, 

(  lie/  un  Lliien  porteur  d  une  lisluic  biliaire,  permel  de  constater  tpie 
la  transformation  s  opère  dans  le  loie  en  ipiebpies  minutes.  La  produc¬ 
tion  c\lra-hépali<pie  de  la  bilirubine,  en  en  admellanl  la  réalité,  ne 
peut  donc  cire  considérée  comme  un  phénomène  physiologique  (  1  ). 

Les  cellules  auxquelles  on  attribue  la  propriété  de  transformer  I  hémo¬ 
globine  (Mi  bilirubine  appartiennent  lotîtes  au  sxslrnic  rcliculn-ciitlol lié- 
liul.  tel  qu  il  a  été  défini  par  \srhoff  (•>.).  Si  le  foie  joue  un  rôle  impor¬ 
tant,  prépondérant  même,  dans  la  formation  de  la  bilirubine,  c  esl  parce 
« 1 11  il  esl  riche  en  cellules  de  kupiier.  Le  sont,  comme  011  sait,  des  élé¬ 
ments  éloilés  ou  fusiformes,  qui  sont  en  contact  direct  avec  le  sang  cir¬ 
culant  et,  d  autre  part,  sont  en  rapporl  avec  les  fibrilles  péricapillaires 
qui  s  insinuent  entre  les  travées  des  cellules  hépatiques.  <  hi  peut  en 
rapprocher  les  éléments  analogues  décrits  dans  la  raie,  les  ganglions 
lymphatiques,  la  moelle  osseuse,  le  tissu  conjonctif.  Toutes  ces  cellules 
agissent  conjointement  ;  les  cellules  de  kupflcr,  les  cellules  de  la  rate  et 
celles  de  la  moelle  osseuse  semblant  remplir  le  rôle  principal  dans  les 
transformations  du  pigment  sanguin,  belle  esl  la  conception  entrevue 
par  Lôvvil  en  i88p,  qui  a  été  développée  par  Mc  \ec  en  i<)i3. 

Pour  déterminer  quelle  pari  revient  au  foie  dans  la  formation  du  pig¬ 
ment  biliaire,  la  meilleure  méthode,  semble-t-il,  consisterait  à  extirper 
la  glande.  Si  celle-ci  ne  fait  qu  éliminer  la  bilirubine,  un  ictère  intense 
devra  se  produire. 

On  s’est  d  abord  adressé  aux  Batraciens  dont  le  foie  peut  être  facile¬ 
ment  extirpé,  les  animaux  survivant  :>  et  d  semaines  à  1  opération.  Les 
résultats  obtenus  chez  la  (  ■  renom  Ile  n  ont  pas  été  très  nets.  L  extirpation 
du  foie  n  est  pas  suivie  d  une  accumulation  de  pigment  dans  1  orga¬ 
nisme,  mais  cela  peut  tenir  à  la  faible  quantité  de  matière  colorante  «pu 
se  produit  chez  ces  animaux  ;  à  la  suite  de  la  ligature  du  canal  cholédo¬ 
que  011  11e  réussit  pas,  le  plus  souvent,  à  déceler  du  pigment  dans  le 
sang  ou  dans  les  tissus. 

Les  expériences  poursuivies  sur  les  Oiseaux  sont  plus  intéressantes, 
car,  après  la  ligature  du  cholédoque,  I  ictère  se  produit  très  rapidement. 

Liiez  le  Pigeon,  le  pigment  passe  dans  I  urine  au  bout  de  1  b.  i/:> 
et  se  trouve  accumulé  dans  le  sang,  au  bout  de  n  heures.  En  extirpant 
le  foie  chez  cet  animal,  la  survie  peut  atteindre  :>  \  heures,  et  pourtant 
011  ne  décèle  pas  de  jugmenl  dans  I  organisme  (Slern)  ;  il  11  \  a  pas  à 

(1)  K.  Beccviu.  Il  luogo  d'origines  dcl  pigmcnlo  biliarc.  Arch.  di  Sc.  biolog., 
o)3o,  l.  \ V,  ])[>.  357-396. 

(2)  Vscnoi  j\  lias  ici  ieulo-endol  heliaic  S  y  s  I  c  1 1 1  und  seine  lîe/.ieliniigcn  /ni  (iallen- 
farbstolïbildnng.  M 11  in  hi’iii'r  mcd.  Woch.,  Kjsa,  L  L\IX,  p.  1 3 0 a . 
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It1  ('luMvhor  1 1 .1 1 1 n  I  urine',  car  I  cxl n  pal u > 1 1  du  loir  «li'lennuie  une  iinurie 
absolue  tiui  persifle  jusipi  à  la  inorl. 

Chez  l«>s  autres  Oiseaux,  Poules,  Canards,  (lies,  I  iiruie  continue  à 
être'  sécrétée  ('I  eoiilienl  une  petite  uuanlilé  de  pigment  biliaire;  ee 
l'ésullal  s  explèpie,  d  après  Minkowski  et  Naunvn,  de  la  façon  suivante  ; 
la  bile  oui  se  trouve  dans  I  mlrslui  est  résorbée  cl,  n  étant  plus  arrêtée 
par  le  foie,  «die  s  élimine  par  le  rem.  Kn  empoisonnant  les  Oiseaux  avec 
de  Ibvdiogène  arsi’mé,  les  mêmes  savants  obtiennent  un  ictère  bémo- 
Ivliipie  intense.  S  ils  extirpent  le  foie,  I  ictère  cesse  d  augmenter  et  le 
son  u  ne  contient  plus  de  pigment. 

Me  N  ee  arrive  au  même  résultat.  Il  opère  sur  .»  t  bes,  dont  il  extirpe 
le  foie  et  constate  mie  I  inhalation  de  I  bvdrogène  arsénié  ne  provoque 
plus  I  apparition  de  I  ictère. 

Ces  expériences,  tpi i  semblent  concluantes,  ont  soulevé  plusieurs 
objections. 

(  )n  a  fait  remarquer  que  le  loie  des  (  hseaux  peut  être  considère  comme 
un  organe  double.  La  rate  est  tort  petite  et  c  est  dans  le  loie  que  se  fait 
l'hémolyse,  dont  témoigne  la  présence  d  une  grande  quantité  de  fer  dans 
son  parenebx me.  Le  système  réliculo-endolbébal  est  tort  réduit  et  n  est 
guère  représenté  qui*  par  les  cellules  de  Kupller.  Les  résultats  obtenus 
sur  les  Oiseaux  ne  peuvent  être  invoqués  contre  les  théories  nouvelles. 

Il  était  donc  fort  important  d  opérer  sur  les  Mammifères,  en  essayant 
de  restreindre  ou  de  supprimer  I  intervention  du  foie. 

A\  hippie  et  llooper  pratiquent  sur  des  Chiens  la  listule  porto-cave, 
qu  ils  complètent  dans  certains  cas,  par  la  ligature  de  I  artère  hépatique 
et  I  extirpation  de  la  rate  ;  dans  d  autres  cas,  par  la  compression  de 
I  aorte  ou  de  la  veine  cave  inférieure  au-dessus  de  l'embouchure  des  sus- 
hépatiques.  Dans  ces  conditions,  l'injection  de  sang  laqué  provoque 
encore  I  apparition  de  bilirubine  dans  les  urines  ou  dans  le  sang. 

Ces  expériences  sont  intéressantes,  mais  elles  ont  le  défaut  d  être 
complexes  et  de  ne  pas  supprimer  complètement  I  intervention  du  foie. 

<  hi  peut  leur  opposer  celles  de  Me  Nee  et  Prusik  «pu  n’ont  pas  obtenu 
de  bilirubine  chez  les  animaux  dont  la  circulation  était  réduite  au  cœur 
et  aux  poumons. 

Bien  plus  importantes  sont  les  expériences  de  Mann  et  Magalli  qui 
ont  pratiqué  I  extirpation  totale  du  foie  cl  ont  constaté  que  l'organisme 
continue  à  fabriquer  du  pigment  biliaire.  Il  en  produit  même  après 
1  extirpation  de  tous  les  viscères  abdominaux.  Mann  et  ses  collaborateurs 
ont  encore  constaté  «pie  le  sang  qui  sort  «le  la  rate  ou  du  tibia  (moelle 
osseuse),  s  est  chargé  de  bilirubine  ;  il  en  contient  plus  «pie  le  sang 
artériel.  La  rate  et  la  moelle  osseuse  seraient  doue  les  deux  grands 
producteurs  de  bilirubine. 

Les  expériences  de  Mann  «‘I  Magalli,  dont  I  intérêt  est  indéniable, 
ne  comportent  pas  du  tout  les  conclusions  «pi  on  en  a  voulu  tirer.  Une 
première  objection  peut  être  faite,  «pu  a  «'C  nettement  fornmUe  par 
Rie.  Ricli.  Pour  pouvoir  extirper  le  foie,  on  fait  au  préalable  une  anasto- 
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musc  c'iilre  l;i  veine  porte  H  lii  \cmc  ca\e  cl  <>n  lie  un  des  < I e 1 1 x  vaisseaux. 
()n  iik x 1 1 1 ic  donc  le  régime  circulatoire  (les  viseeies,  ce  (|iii  tend  lem 
fonctionnement  anormal . 

Lu  rr  né  la  ni  les  mêmes  expériences,  e  esl-a-dire  en  e\lir|)anl  le  loie 
Mir  d(‘s  (  Huons,  Kicssmger  a  eonslale  < 1 1 1 1* ,  dans  les  •>  ou  d  heures  ijiu 
suivent  l'opération,  la  teneur  en  hiliruhine  u  aut>inenle  <pie  de  (i  à 
io  milligrammes  par  litre.  Or,  si  Ion  injecte  dans  les  veines  la  quan- 
|jlé  de  hile  ipii  esl  normalement  sécrétée  en  '>  heures,  la  proportion  de 
hiliruhine  s'élève  dans  le  sang  à  i<>  ('I  même  à  '17  milligrammes. 

S  il  existe  une  hiligénic  e\l ra-hépal iipic,  il  faut  reconnaître  tpi  elle 
est  minime.  <  >  1 1  peut  même  se  demander  m  le  pigment  < p  1  i  se  trouve  en 
excès  dans  le  sang,  11a  pas  été  résorbé  dans  I  intestin. 

Voici  une  oh|eelion  plus  grave. 

Melehior,  Hosenlhal  et  Lirlil,  Hic.  Hieh  ont  constaté  < p ic  le  pigment 
«pu  s  accumule  dans  le  sang  des  Chiens  hepaleelonuses  u  est  pas  du 
pigment  biliaire.  <  >  n  le  décèle  par  la  dia/o-réael  1011  de  llijmanns  x  a  1 1 
den  lîergli,  mais  par  la  réaction  retardée  (pu  semble  en  rapport  a\ee  la 
présence  d  hématoïdme  et  de  porphvrnte. 

Dans  une  deuxième  série  d’expériences,  Melehior,  Hosenlhal  et 
Lichl  (  1  )  opèrent  sur  le  (  duen  suivant  le  procédé  employé  chez  les  (  )iseaux 
par  \aunvn  et  Mmkovvski.  Ils  étudient  comparativement  I  effet  des  sub¬ 
stances  hémolvlupies,  telles  < p  1  e  la  toluvlène-diamine  sur  des  Chiens 
normaux  et  sur  des  Chiens  hépaleclomisés.  L  ictère  se  produit  chez  les 
premiers  et  fait  complètement  défaut  chez  les  seconds  :  la  teneur  du 
sérum  en  hiliruhine  reste  invariable  et  liml  même  par  baisser.  La  troi¬ 
sième  série  de  recherches  consiste  à  extirper  le  foie  chez  des  Chiens  aux¬ 
quels  on  a  provoqué  un  ictère  par  la  lolux lèiie-diaimne.  Presque  aussitôt 
la  bilirubine  diminue.  Par  exemple  sur  le  Chien  témoin  la  teneur  en 
hiliruhine,  Ci  heures  après  l  injeelion  de  o,o/i,  était  de  o.  (liiez  deux 
hepaleelonuses  elle  élail  chez  I  un  de  \ ,  chez  I  autre  de  1  >  ;  \  heures 
après  I  opération  elle  était  tombée  à  Ô  et  a,S  alors  que  chez  laminai 
témoin  elle  continuait  à  s'élever  et  atteignait  près  de  10. 

De  ces  résultats  si  précis  les  ailleurs  concluent  qu  on  peut  appliquer 
aux  Vlammilères  les  conclusions  auxquelles  étaient  parvenus  \aun\n  et 
Mmkowski  dans  leurs  expériences  sur  les  Oiseaux.  Le  foie  n  esl  pas 
seulement  le  principal  organe  formateur  de  la  hile;  e  esl  le  seul  qui 
doive  entrer  en  ligne  de  compte.  Nous  rexenons  ainsi  à  la  conception 
qui  lui  longtemps  classique.  D  ailleurs  Mann  cl  ses  collaborateurs  oui 
modifie  leur  opinion  première  et  ont  reconnu  le  rôle  du  l’oie  dans  la 
lormalion  de  la  bilirubine  (:>.).  Il>  enlèvent,  sur  des  Chiens,  la  rate  et 

(i  Mii.mion,  Hosi  yium.  iiiiiI  I.kio.  I  nlia "si i<*li  11  iij^cn  ;im  Ic'lx'i'losni  S;i (i «jfol it" r . 
\rrhir  /.  erp.  I‘«l  holoyie  1  nid  l'Iiu  rmakoloyie ,  1  |;,|  <:\||,  pp.  .08-  *">»»  ;  Ibid.. 

15,1  (:XV-  PI'-  '  1  70  ;  !>>•■•  oïl  dn  (  ô«  I  le  n  I  a  1  s  I  oll  l»i  ldi,  11  «r .  Klinische  Wochen¬ 

schrift,  11)26,  n°  i3. 

I  <  M\n\,  C.  Siik  viîii,  .1.  I.  Boli.mann  (ind  I  .1.  n,  ,11,1  ».  Ilu-  livre  on  a  site 

ol  l'ilinilnn  formation.  Im.  Journal  oj  1‘hysiidoyy ,  1,,  ai,  l.  I.\\\ll,  pp.  •_>  1 9-  •2/1 . 
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la  vésicule  biliaire  ;  ils  lient  lr  canal  cholédoque,  | m i s  pral.ii j uon I  une 
ligature  temporaire  de  la  veine  cave  inférieure  au-dessus  du  conlluenl 
sushépal i<|iie.  Dans  ces  conditions,  le  sang  <|iu  sort  du  loie  contient  plus 
de  liiliruliine  « 1 1 1  axant  I  opération,  tandis  « j ne  la  teneur  en  pigment  reste 
normale  dans  le  sang  artériel  et  dans  le  sang  de  la  veine  porte. 

H ich  a  constaté,  comme  Mc  \ec  et  Prusik  I  avaient  déjà  indi(|iié,  < | ne 
si  I  on  réduit  la  circulation  à  la  trie  et  au  thorax,  la  teneur  en  Inliruhine 
n  augmente  pas,  meme  après  injection  d  hémoglobine.  Si  dans  le  cycle 
ainsi  forme  on  ajoute  le  foie,  à  I  exclusion  des  autres  viscères  abdomi¬ 
naux,  la  bilirubine  augmente.  Ainsi  s  affirme  de  plus  en  plus  le  rôle 
prépondérant  du  foie  dans  I  élaboration  du  pigment  biliaire. 

En  rapprochant  les  recherches  faites  sur  les  animaux  (‘I  les  observa¬ 
tions  recueillies  sur  I  Homme,  on  arrive  à  conclure  (pie  la  production 
de  la  bilirubine  doit  être  attribuée  à  la  collaboration  des  cellules  hépa¬ 
tiques  et  des  cellules  de  Kupller.  Pelles-ei  se  chargent  constamment  des 
grains  hé  mogln  Impies  et  des  pigment  s  tpi  i  on!  été  élalx  >rés  dans  les  ai  il  res 
parties  de  I  organisme  aux  dépens  de  I  hémoglobine  ;  puis  elles  les 
transforment  en  pigment  biliaire,  vraisemblablement  en  bihverdme. 
Le  processus  est  le  même  (pi  après  injection  de  diverses  matières  colo¬ 
rantes  :  les  cellules  de  Kupller  s’en  emparent  et  les  rejettent  par  la  Iule. 
Mais  pour  arriver  dans  les  voies  biliaires,  matières  colorantes  et  pig¬ 
ments  traversent  les  cellules  hépatiques  :  ils  y  subissent  une  réduction 
qui  les  amène  à  I  étal  de  chroinogènes  incolores,  et  c’est  dans  les  voies 
biliaires  elles-mêmes  «pie  la  couleur  réapparaît. 

Les  recherches  de  Popper  précisent  par  des  études  de  pathologie  expé¬ 
rimentale  et  d  anatomie  pathologique  les  conclusions  que  nous  venons 
de  présenter,  (liiez  les  Lapins  dont  on  a  hé  le  cholédoque  ou  chez  les 
hommes  atteints  <1  ictère  par  rétention,  les  ranahrulcs  sont  remplis  d  un 
liquide  riche  en  bihverdme,  les  cellules  hépatiques  contiennent  un  pig¬ 
ment  jaune,  vraisemblablement  un  pigment  biliaire  imparfait  et  les  cel¬ 
lules  de  Kupller  renferment  des  blocs  homogènes  verts,  dépourvus  de 
fer.  Quand  on  examine  le  foie  d  individus  avant  succombé  à  des  ictères 
sans  obstacle,  deux  cas  se  présentent  :  ou  bien  il  y  a  accumulation  abon¬ 
dante  de  pigment  jaune  dans  les  cellules  :  le  pôle  biliaire  est  lésé  et 
1  excrétion  par  les  canahcules  ne  se  produit  plus  ou  se  produit  mal  ; 
ou  bien  et  plus  rarement  les  cellules  hépatiques  sont  intactes  ;  mais  les 
cellules  de  Kupller,  multipliées  et  liv  perlroplnées,  sont  gorgées  de  pig¬ 
ment  |aune  :  dans  ce  cas  il  v  a  une  lésion  du  pôle  sanguin  des  cellules 
hépatiques. 

Quand  on  provoque  chez  le  Chien  de  I  ictère  par  injection  de  para- 
toluvlènediamine,  on  voit,  comme  dans  les  cas  d  ictère  par  rétention, 
les  cellules  de  Kupffer  remplies  de  blocs  et  de  masses  de  coloration  verte. 

Ainsi  dans  les  conditions  pathologiques,  qui  exagèrent  le  fonctionne¬ 
ment  normal,  les  cellules  de  Kupffer  se  remplissent  de  granulations 
jaunes,  dépourvues  de  fer,  ne  verdissant  pas  sous  I  mllucnce  du  formol 
ou  de  l’alcool  aiguisé  d  acide  chlorli vdrique.  C’est  un  pigment  imparfait 


G  -II.  ROGER 


80 


< | u i ,  s  il  passe  dans  le  sang,  sera  uni  à  I  allmmme  el  donnera  une 
réaelion  rel.ardée  ;  s  il  passe  dans  les  nues  biliaires,  il  prendra  les 
Irres  du  pigment  normal . 

I  )es  observai  ions  1res  mléressanlrs  oui  été  l'a  îles  par  Frôla,  à 
lui  dirigé  par  Fende.  \u  moyen  d  une  aiguille  spéciale  adaptée 
seringue,  on  prélève  du  parenchyme  liépalnpie  sur  des  Homme 


Fig.  5.  -  loir  humain  normal  :  cellules  avec  granulations  bilifères.  Gr. 


Fig.  G.  l'Oie  de  malade  alleinl  d'ielère  hcinoly I ique.  (ir.  x  t.ooo. 

maux  ou  malades.  On  élale  rapidemenl  le  produit  sur  une  lame 
sèche  et  on  le  colore.  (  )n  peut  ainsi  examiner  les  cellules  hép: 
telles  < p i  elh‘s  se  Iromenl  pendanl  la  \ie.  (  )n  coiislale,  dans  ces 
lions,  une  la  cellule  esl  une  niasse  spongieuse,  renfermant  des 
talions  graisseuses  el  des  granulations  hihtères.  Le  pigment  u 
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dos  roi  1 1 1  les  de  K 11  pf  1er  el  <pn  donne  In  réaction  imliret  le  immédiate  de 
\ an  don  Bergli,  osl  arrêté  par  les  graiiulal  ions  bihlères.  Lié  à  un  com¬ 
posé  protéique,  il  s  accumule  vers  le  oanalionle  biliaire  par  on  il 
s  éobappe.  Dans  le  cas  de  rélenlion  biliaire,  I  aspeol  est  dillérenl.  Le 
proloplasme  cellulaire  osl  infiltré  de  bilirubine,  ipn  a  élé  séorélée, 
p  1 1 1  s  résorbée  par  la  cellule.  La  comparaison  dos  ligures  b  (>l  (i,  einprun- 
lées  an  travail  de  Frôla,  met  bien  en  évidence  ces  doux  aspects  difl’é- 
renls,  I  un  normal,  l'antre  pathologique  (1). 

L(>s  cellules  de  Kupl’fcr  ont  un  double  rôle  :  ( * 1 1 < ‘ s  l'abri» j tn'ii I  un  pig¬ 
ment  biliaire  plus  ou  moins  parlait  aux  dépens  de  I  hémoglobine  ;  elles 
arrêtent  el  modifient  les  pigments  (pie  les  autres  organes  ont  tirés  du 
pigment  sanguin. 

En  tête  des  organes  ipii  collaborent  avec  le  foie  à  la  production  du 
pigment  biliaire,  011  cite  toujours  la  rate. 

Les  globules  rouges  v  sont  détruits  en  abondance,  comme  l’avait 
constate  Kdlbker  dos  1  S '1 7 -  Cette  bémohse  porte  sur  les  globules  vieux 
el  décrépits  et  s’étend  même  aux  globules  normaux.  Pour  bien  étudier 
Je  processus  il  faut,  comme  l  a  montré  Florentin,  examiner  la  rate  des 
Batraciens  el  dos  Poissons  ;  on  \  jieul  suivre  la  destruction  des  globules 
el  la  production  du  nouveau  pigment  ipii  sera  transporté  vers  le  foie. 
Chez  les  Mammifères  el  citez  I  Homme,  l’hémolyse  est  beaucoup  moins 
marquée  et,  par  conséquent.,  beaucoup  moins  visible.  Mais  elle  aug¬ 
mente  dans  les  cas  d  ictère  hémolytique  ;  les  cellules  ér\  llirophages  sont 
plus  nombreuses  et  plus  actives,  tandis  que  se  produit  une  m  tilt  rat  ion 
de  fer,  une  sidérose  consécutive  à  I  hémolyse. 

Le  pigment  sanguin,  dépouillé  de  fer,  est  transformé  par  la  rate  en 
un  pigment  nouveau,  qu’on  a  voulu  identifier  au  pigment  biliaire.  Quel¬ 
ques  dosages,  en  tête  desquels  ceux  d  Eppmger,  tendent  à  faire  admet¬ 
tre  (pie  le  sang  de  la  veine  splénique  contient  plus  de  bilirubine  (pie  le 
sang  artériel,  mais  ce  résultat  est  encore  douteux. 

Pour  admettre  le  rôle  de  la  rate,  on  s’appuie  sur  des  faits  cliniques 
démontrant  que  la  splénectomie  fait  rétrocéder  ou  disparaître  certains 
ictères  hémolvtiques.  C’est  simplement  peut-être  en  supprimant  le  prin¬ 
cipal  fover  de  1  hémolyse. 

Aux  expériences  de  Pearce  établissant  < p  1e  les  sérums  hémolvtiques 
provoquent  de  I  ictère  chez  les  animaux  intacts,  tandis  qu’ils  n  en  font 
pas  apparaître  chez  les  animaux  spléneclonusés,  on  peut  opposer  celles 
de  Chabrol  :  opérant  sur  deux  séries  de  six  chiens,  les  uns  normaux  et 
les  autres  splénectomisés,  on  leur  in|ecle  dans  les  veines  une  solution 
isotoniuue  d  hémoglobine  :  or  1  (excès  de  bilirubine  éliminée  par  la  hile 

l  * 

(pion  recueille  au  inoven  d  une  lisfule  temporaire  du  cholédoque,  est 
identique  dans  les  deux  séries.  Le  rôle  de  la  rate  se  borne  donc  à  four- 

(1)  1’.  Fhoi.a.  Il  punlalo  e.palico  nella  diaqnosi  délit',  initial  lie.  de I  feqalo.  llonni,  i  ; 
Fl  11  de  clinique  de  l’él;i!  fonctionnel  du  foie  pur  la  ponction  hépatique.  I.a  Presse 
Médicale,  >7  juillet  iq35,  pp.  1  1 1  >  S  - 1  ■'<>•>. 
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nir  au  foie  I  hémoglobine  provenant  des  liémafies  ou  un  pigment  |aune 
< | u i  eu  dérive. 

\.  Nislukavva  el  lakagi  oui  pratiqué  sur  des  Hais  la  splénectomie, 
opération  que  ces  animaux  supportent  mal  ;  heaucoiq)  siiccom henl  au 
boni  de  d  semaines.  I  )n  conslale  alors  mie  lorle  dilalalion  des  eapillaires 
liépal i(| lies,  une  abondanle  destruction  des  globules  rouges  donl  témoi¬ 
gne  le  fort  dépôt  de  pigment  lemignieux  dans  les  cellules  de  kuplfer. 
(liiez  les  animaux  (pu  survivent,  se  développe  dans  le  loie,  de  la  dixième 
à  la  (punzième  semaine  apres  1  opé  rai  ion ,  un  lissu  analogue  au  I  issu 
splénique.  \  parlir  de  ce  inoinenl  le  rôle  pbagoex  I aire  des  cellules  de 
kuplfer  diminue,  la1  lissu  néoformé  remplace  la  raie. 

La  destruction  des  globules  rouges  cl  la  I ranslormal ion  de  I  hémo¬ 
globine  en  pigmenl  |aunc  se  prodmsenl,  a\oiis-nous  dil,  dans  les  diver¬ 
ses  pallies  du  syslème  réticulo-endothélial,  el  spécialement  dans  la 
moelle  osseuse.  Le  rôle  du  poumon  semble  peu  unporlanl,  car  de  la 
bilirubine  ni*  se  produit  pas  quand  on  pratique  la  circulation  réduite  au 
système  cœur-poumons.  La  moelle  osseuse  n  intervient  guère  dans  les 
conditions  normales;  le  pigment  sanguin  quelle  met  en  liberté  étanl 
aussitôt  repris  el  contribuant  à  la  formation  des  jeunes  cellules.  Après 
l'extirpation  de  la  rate,  son  action  sérail  très  marquée  ;  d’après  Mann, 
la  moelle  osseuse  deviendrait  le  principal  centre  de  I  hémolyse. 

On  a  soutenu  encore  que  du  pigmenl  biliaire  peut  se  former  à  I  inté¬ 
rieur  des  vaisseaux,  soil  au  conlacl  des  endothéliums  vasculaires,  soil 
par  smle  d  une  hémolyse  sanguine.  \  celle  conception,  développée  par 
\\  Inpple  el  Jones,  on  peut  opposer  quelques  faits.  Lu  réduisant  la  cir¬ 
culation  à  la  partie  antérieure  du  corps,  ou  n  Obtient  pas  la  transfor¬ 
mation  du  pigmenl  sanguin  en  pigmenl  biliaire.  1)  après  (  Jppenheuner, 
on  ne  trouve  pas  de  bilirubine  dans  le  sang  hémolvsé  laissé  pendant 
b  heures  dans  les  vaisseaux  d  un  membre  isolé.  Ces  deux  séries  de 
recherches  tendent  à  supprimer  le  rôle  des  endothéliums  et,  en  même 
temps,  le  rôle  des  prétendus  ferments  «pu  agiraient  dans  le  sa  ne  Im- 
mcine. 

Les  recherches  de  Hicli  el  Bumslcad  oui  porté  sur  du  sang  laqué 
qu  on  conservait  ~  |ours  Ici  quel  ou  après  v  avoir  a|oulé  de  la  Irvpsme, 
ou  de  la  Irvpsme  el  du  glucose,  ou  après  I  avoir  ensemencé  avec  les  bac¬ 
téries  de  I  air  ou  avec  des  microbes  bénin  K  I  iq  nos  (  Piu’iunococni.s.  Slrt’/i- 
tococcus  viridans.  Shijdiylococcus  mireus').  Vu  boni  de  ce  temps  la  réac¬ 
tion  de  van  den  Bergh  fui  négative.  La  réaction  de  (imehn  donna  une 
coloration  voile,  mais  une  coloration  alvpique;  or  toute  hémoulohine 
vieillie  donne  celle  fausse  réaction  de  (imehn. 

A  lin  de  préciser  I  action  du  foie,  on  a  cherché  à  déterminer  ce  qui  se 
produit  en  dehors  de  I  organisme.  Viilben,  qui  a  inauguré  ce  genre  de 
recherches,  a  constaté  la  lormalion  d  un  pigmenl,  diHicilemenl  soluble 
dans  I  alcool,  insoluble  dans  leau,  soluble  dans  le  chloroforme  cl  la 
lessive  de  soude.  C  esl  le  p/Vy/nm/  /iépc/o/i/c,  différent  du  pigmenl 
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biliaire  en  ee  t|ii  il  ne  donne  pas  la  réaction  de  (iinelni.  Colle  Iranslor- 
inalion  ne  s opère  qu  en  présence  de*  glucides  (  Klein ,  I  luffmann),  eesl- 
à-dire  du  idveogène  ou  du  glucose  ;  les  inalières  grasses  sonl  absolument 
indiffère  ni  es.  Pendant  la  Iranslorinalion  de  I  hémoglobine,  le  gly¬ 
cogène,  le  glucose  et  I  albumine  diminuent  ou  disparaissent.  On  a  sup¬ 
posé-  < | u  il  s  agit  d  une  sorte  de  digestion  cellulaire,  d  un  pouvoir  inhé¬ 
rent  à  I  élément  figuré.  Mais  le  tissu  liépal mue,  hrové  et  transformé  en 
une  bouillie  dans  laquelle  le  microscope  ne  ré\èlc  plus  aucun  élément 
figuré,  continue  à  exercer  son  action  et  semble  meme  agir  plus  énergi¬ 
quement.  Les  modifications  sont  donc  sous  la  dépendance  d  une  action 
chimique. 

O.  Weill  opère  sur  un  foie  de  Chien,  préalablement  lavé.  Il  met  la 
pulpe  hépatique  en  contact  avec  une  solution  d  hémoglobine.  Au  bout 
de  quelques  (ours,  d  trouve  dans  la  masse  pulpeuse*  du  foie  un  pigment 
lipoïdique,  le  liporhromc,  soluble  dans  le  chloroforme,  qui  semble  iden¬ 
tique  au  pigment  chloroformique  de  Daslre  et  floreseo;  de  la  partie 
liquide  il  a  pu  isoler  un  pigment  lerrugmeiix,  soluble  dans  I  eau,  tpi  il 
désigne  sous  le  nom  de  sulérorhroine.  En  prolongeant  l’expérience,  il 
aurait  obtenu  du  pigment  biliaire  et  meme  de  I  urobiline.  Un  obtien¬ 
drait  également  du  pigment  biliaire  en  faisant  pendant  1  heure  une 
circulation  artificielle  à  travers  la  raie  (Ernst  et  Szappanvos). 

I  ne  dernière  méthode  expérimentale  consiste  à  étudier  le  fonction¬ 
nement  des  cellules,  en  en  faisant  des  greffes,  ou  en  les  cultivant  en 
dehors  de  I  organisme. 

Carnot  a  eu  recours  au  premier  procédé  et  a  constaté  que  des  greffes 
intrapéritonéales  de  tissu  hépatique  se  chargent  de  pigment  biliaire. 

Ricli  a  fait  des  culture  artificielles  de  tissu  mésodcrmiquc.  En  ajou¬ 
tant  des  globules  rouges,  1!  a  vu  que  ceux-ci  sonl  saisis  par  les  cellules 
en  voie  de  développement.  Dans  leur  intérieur  apparaît  du  punnent 
biliaire,  en  même  temps  que  si*  élépose  un  résidu  ferrugineux. 

Malgré  quelques  contradictions  et  quelques  résultats  discutables,  il 
semble  bien  établi  aiqourd  hui  «pic  des  pigments  précurseurs  du  pig- 
ment  biliaire  et,  comme  bu,  dépourvus  de  fer,  peuvent  se  produire  dans 
les  diverses  parties  du  système  réticulo-endothélial,  v  compris  les  cel¬ 
lules  de  Kupffer.  Adoptant  !c  schéma  proposé  par  florentin  (1),  on 
peut  admettre  dans  l’élahoration  de  la  bilirubine  quatre  étapes  succes¬ 
sives  : 


/"  étape.  —  Les  cellules  du  tissu  réticulo-endothélial  et  surtout  les 
cellules  de  la  rate  agissent  sur  I  hémoglobine  cl  la  transforment  en  une 
série  de  pigments,  pourvus  ou  dépourvus  de  1er;  peut-être  meme  se 
produit-il  une  petite  quantité  de  hihverdme  qui  sera  reprise  par  les 

(1)  Fi.ohiatin.  Recherches  <•  \ [ >«”•  1  i  1 1  n •  1 1 1 ;  1 1< -s  sur  la  hiligrnie  pigmentaire  uormali-  et 
pathologique,  Tliïsr  tic  \nncy,  juillel  ityr'i. 
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«'(‘Unies  hépatiques.  Les  anlres  pigments  sonl  arrêtés  par  les  cellules 
de  kupffer  ; 

Ÿ  ('tu/ic.  —  Les  cellules  de  kupffer,  aux  dépens  des  pigments  précé¬ 
dents  (‘I  aux  dépens  de  I  I lémog l« >1  n ne ,  faln'npienl  de  la  hihvcrdme  ; 

‘V  éh/pe.  —  La  hiliverdme  arme  dans  les  eellnles  hépatiques  qui, 
par  réduction,  la  I ransformenl  en  un  chromogène  incolore; 

//'  ('tti/H’.  —  Le  rhromogène  s’oxxale  dans  les  eanalieides  hdiaires  pour 
former  le  pigment  définitif,  biliverdine  ou  bilirubine,  suivant  les  espèces 
animales. 

La  biliverdine  seniNe  cire  le  produit  prmulif  de  la  décomposition 
de  lliémalme.  Lite  se  transforme  en  bilirubine  sous  l  inlluenee  des 
substances  possédant  un  pouxoïr  réducteur,  glucose,  laelates,  citrates, 
formiales,  aldéhydes  «pu  sont  des  donneurs  «I  hxdrogènc  en  présence 
des  enzymes  hépatiques  (Lcmberg  (‘I  \\  vndbain). 

Pour  apprécier  I  millièm  e  des  différents  éléments  «pu  collaborent  à 
I  i  formation  du  pigment  biliaire,  Lepelme  a  eu  recours  à  la  méthode  du 
blocage.  Il  injecte  aux  animaux  du  collargol  «pu  est  saisi  par  les  cellules 
du  tissu  réticulo-endothélial,  x  compris  les  cellules  de  kupffer.  Leur 
fonctionnement  se  trouve  ainsi  diminué  ou  supprimé.  Dans  ces  condi¬ 
tions.  la  para-toluvlène-cliaminc  ne  provoque  que  de  très  légers  ictères  ; 

«  liez  1  Oiseau,  la  formation  du  pigment  biliaire  n’est  plus  possible. 

Hicli  critique  ces  expériences  :  les  résultats  en  sonl  inconstants,  car 
la  méthode  est  infidèle.  (  ) 1 1  n  arrive  |amais  à  bloquer  complètement  les 
cellules  du  système  réticulo-endothélial  et  leur  surcharge  en  collargol 
ne  prolixe  pas  «pie  leur  fonctionnement  soit  aboli.  Les  expériences  de 
Lepelme  n  en  sont  pas  moins  intéressantes,  parce  tpi  elles  permettent 
de  supposer  que,  dans  les  ictères  anciens,  un  blocage  analogue  peut  se 
produire,  au  moins  chez  certaines  espèces  animales.  Voilà  pourquoi, 
après  ligature  expérimentale  du  canal  cholédoque,  on  voit  à  la  longue 
1  ictère  diminuer  et  même  disparaître. 

Tous  ces  faits  nous  éloignent  des  conceptions  simplistes  de  quelques 
pathologistes  qui  ont  proposé  d  admettre  deux  grandes  variétés  d  ictère 
et  de  décrire  un  ictère  hépalogène,  hé  à  la  rétention  du  pigment  consé¬ 
cutivement  à  une  obstruction  du  canal  cholédoque  ;  et  un  ictère  anliépa- 
logène,  dû  à  la  translormalion  de  I  hémoglobine  en  dehors  du  foie.  Dette 
dmsion,  (pu  laisse  de  coté  I  intervention  du  l’oie  dans  I  élaborai  ion  du 
pigment  biliaire,  ne  semble  pas  cadrer  avec  les  données  physiologiques, 
liien  *pi  il  n  en  ait  pas  le  monopole,  le  foie  est  le  principal  formateur  de 
bilirubine.  Les  expériences  de  Makino  conduisent  à  admettre  (pu*  la  plus 
grande  partie  du  pigment  est  élaborée  par  le  foie  dans  les  conditions 
normales,  les  autres  cellules  du  système  réticulo-endothélial  n’en  pro¬ 
duiraient  i p i  un  cinquième.  Ouand  le  foie  est  insuffisant,  quand  il  est 
lésé  «ni  quand  il  a  été  extirpé  expérimentalement,  des  fondions  vica- 
rianlcs  se  développent  et  le  rôle  des  autres  organes,  de  la  rate  et  de  la 
moelle  des  os,  auemenlc  considérablement. 
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Si  nous  rappelons  que  la  transformation  « I < *  I  hémoglobine  en  biliru- 
liine  si*  l'ail  rapidement  dans  le  l’oie  el  qu  elle  exige  plusieurs  jours  pour 
se  produire,  si  elle  se  produit,  dans  les  nul  res  tissus,  nous  conclurons 
«pic  la  glande  hépatique  ne  peut  cire  considérée  comme  un  simple  filtre. 

Toutes  les  tentatives  «pu  oui  clé  laites  pour  obtenir  un  ferment,  capa¬ 
ble'  de  transformer  I  hémoglobine  en  pigment  biliaire  n’ont  donné  pis 
tpi  ici  <pie  des  résultats  négaliis  (  i). 

Le  foie  intervient  encore  pour  régler  la  leneur  du  sang  en  bilirubine. 
Si  ce  pigment  se  trouve  en  excès,  une  élimination  supplémentaire  se 
produit.  Mais  en  aucun  cas,  la  proportion  ne  tombe  au-dessous  du  taux 
normal.  Ce  fait  conduit  à  supposer  que  I  excrétion  de  la  bilirubine  est 
réglée,  comme  celle  des  autres  substances  constituantes  du  sang,  par 
un  seuil.  Il  faut  que  le  seuil  soil  dépassé  pour  que  l’excrétion  supplé¬ 
mentaire  se  produise. 

Les  dérivés  de  la  bilirubine,  hvdrobilirubme  et  hématoporphyrine, 
qui  prennent  naissance  dans  I  intestin,  sont  résorbés  par  la  veine  porte 
et  arrêtés  par  le  foie.  Ils  passeront  dans  I  urine  en  cas  <1  insuffisance 
hépatique.  Nous  trouvons  ici  un  nouvel  exemple  de  la  collaboration  du 
foie  et  du  rein.  Quand  la  barrière  hépatique  est  insuffisante,  l'élimina¬ 
tion  se  fait  par  la  voie  rénale  el  I  urine  emporte  au  dehors  le  pigment 
normal  ou  ses  dérivés,  bilirubine,  urobiline,  hématoporphyrine.  Mais 
les  glandes  ne  sont  pas  de  simples  filtres,  leur  action  est  plus  complexe  ; 
dans  un  grand  nombre  d  ictères,  le  pigment  du  sang  est  de  la  biliver- 
dine  ;  le  pigment  de  I  urine  est  au  contraire  de  la  bilirubine.  La  trans¬ 
formation  s’est  produite  dans  le  rein  qui  a  exercé  ainsi  son  pouvoir 
réducteur. 

Le  rem  est  encore  capable  de  rompre  les  complexes  formés  par  le 
pigment  biliaire  avec  les  albumines  du  sang  ;  d  met  la  bilirubine  en 
liberté  et  l'élimine  par  I  urine. 


TRANSFORMATION  DES  PIGMENTS  BILIAIRES  DANS  L'INTESTIN  : 
PORPHYRINES  ET  UROBILINE 


Les  pigments  biliaires  subissent  dans  1  intestin  une  série  de  trans¬ 
formations  «pu  aboutissent  à  la  production  de  corps  nouveaux,  porpliv- 
rine  el  slercobdme  ou  urobiline. 

Les  ixirpliyrinrs  qui  se  rattachent  à  la  porplune,  sont  des  substances 
d  un  rouge  violacé,  solubles  dans  1  alcool,  insolubles  dans  l’eau,  solu¬ 
bles  dans  les  liquides  alcalins  ou  acides.  La  solution  acide  donne  au 

(i)  On  trouvera  un  excellent,  exposé  des  travaux  sur  l’origine  et  la  formation  du 
pigment  biliaire  avec  nue  bibliographie  détaillée  dans  l’arliele  de  V.  lî.  Kicn  :  The 
formation  of  bile  pigment.  Physioloyicitl  Reviews,  ip  ai,  t.  V,  pp.  i s 4 . 
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specl mscope  deux  bandes  d'absorption,  une  à  gauche  de  I),  1  autre, 
plus  foncée,  entre  I)  et  K.  La  solution  alcaline  donne  quatre  bandes. 
Ces  porplix  mies  sont  des  corps  lluoreseenls  qui  exercent  une  action 
toxique  sous  I  inlluence  de  la  lumière. 

(  > n  a  divisé  les  porplix  nues  naturelles  en  trois  groupes  : 

T  La  c<> /'in /><  n/ih  v  ri  n  c ,  qui  se  trouve  dans  le  méconium,  dans  la 
bile,  dans  les  fèces  et  dans  I  urine  ;  elle  augmente  sous  I  influence  de 
I  intoxication  saturnine. 

:>”  I  i  n  n  ./ii  u /.■//  v  iinc .  qui  est  surtout  abondante  dans  les  empoison¬ 
nements  par  le  siillonal  et  le  Irional  ;  <>n  en  décèle  alors  dans  I  urine 
et  même  dans  la  laie  (b  a  lire  et  Simonnet). 

o"  La  po/yi/iy/d/ic  rliliirojormo-soluhlc  qui  se  trouve  dans  les  matiè¬ 
res,  surliml  en  cas  d  alimentation  carnée. 

I  )  a  n  s  les  conditions  normales,  les  porpbvrmes  sont  partiellement 
résorbées  dans  I  intestin  et  amenées  au  foie  qui  les  arrête  et  les  trans¬ 
forme.  I  )es  traces  s  en  échappent  qui  sont  éliminées  par  le  rem.  La 
proportion  en  est  faible  :  I  urine  n  en  contient  (pie  o  mgr.  o  par  litre. 
On  en  trouve  ■>  milligrammes  dans  100  grammes  de  matières  fécales 
fraîches. 

Quelques  observations  cliniques,  d  ailleurs  peu  nombreuses,  ont 
démontré  I  existence  dune  porphvrmurie  pathologique  (pion  a  pu 
reproduire  expérimentalement,  hiles  s  observe  dans  les  conditions  les 
plus  diverses  :  affections  hépatiques;  sécrétion  exagérée  de  pigment 
biliaire:  empoisonnement  par  le  sull'onal,  le  Irional,  le  phosphore;  à 
la  suite  d  hémorragies. 

h  ranke  et  Fikenlscher  ont  montré  (pie  la  porplix  rinurie  augmente 
quand  le  fonctionnement  hépatique  est  troublé,  même  légèrement,  ou 
quand  il  (“si  exagéré.  Il  est  très  important,  pour  apprécier  la  valeur  de 
la  porphvrmurie,  de  mettre  le  siqel  à  un  régime  bien  déterminé,  car  le 
régime  inlluence  considérablement  le  taux  d  élimination  des  porphv- 
ri nés  I  ne  augmentation  notable  se  produit  quand  augmente  le  travail 
post  prandial  du  foie,  par  exemple  après  un  repas  radie  en  graisses. 
L  élude  de  la  porplix  rinurie  fournil  donc  des  indications  sur  la  digesti¬ 
bilité  des  aliments  (  i  ). 

L  intoxication  alcoolique  aiguë,  par  les  troubles  hépatiques  (pi  elle 
provoque,  détermine  souxenl  de  la  porplix  rinurie,  comme  Franke  et 
J’ ikenlst  lier  1  axaient  observé.  T.  Brugsoh  a  recherché  ce  (pu  se  passe 
dans  I  alcoolisme  chronique  :  il  a  constaté  que  le  rem  re|elte  par  jour 
de  0,0  à  i  (‘I  même  •>  milligrammes  de  porphxrmc  ;  par  contre,  l  ana- 
Ixse  des  fèces  ne  montre  pas  une  augmentation  notable  de  la  eopropor- 
pbxrnie.  L  urine  contient  encore,  (die/,  ces  malades,  une  assez  forte 
proportion  d  urobiline. 

IMus  intéressante  est  I  élude  de  I  iirobilmurie. 

(i)  K.  Iuwki  mut  li.  Fim\ isciif.h.  I  )  i<  •  IScdculiing  der  (|  un  il  I  ilavcn  Porplix  rin- 
licsliiiiiriiinp;  mil  (Ici  I  uinii  iic/cnsincssii  iijj  Ifu  1 1 i c •  Priil'iinp1  lier  I  cliri'l'iinklion  unit 
I  Vu  I  ,i  n.i  li  ru  iiffsl'i'ii  ccii  \l  iimtln,m,r  ninl.  H  nrliriisrliriH ,  i  ().>">,  I.  I.\\\ll.  n.  i-i. 
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L urobiline  lui  (l(Vonvei,le  en  18(18  |>ar  Jafle  t|iii  donna  pour  origine 
à  ce  corps  un  rhroinogèiic,  dénommé  plus  lard  ni'nbilmnffcnr  (Dis- 
ipi(‘,  1878).  Lurobilmogène  csl  identique  à  un  corps  ipie  Mans  risrher 
a  oblenu  par  une  réduction  ménagée  de  la  bilirubine  en  présence  de 
l'amalgame  de  sodium  el  <111  il  dénomma  Iiénidnlirulime.  Nous  en 
avons  déjà  indiqué  la  conslilulion  (p.  7(1-78)  ;  c  csl  le  meme  corps  < | u  1  a 
reçu  de  Mal\  le  nom  d  hydrobilinibine.  Si  nous  parlons  de  I  urobiline, 
nous  pouvons  par  rcduclion  oblenu  I  urobilinogène.  Mais  si  Ion  oxyde 
celui-ci,  on  arrive,  comme  la  inonlré  Fischer,  à  un  produil  diflérenl, 
e  est-à-dire  à  une  poudre  |aune,  tpi  1  11  a  pas  la  même  bande  d  absorp¬ 
tion  el  ne  donne  pas  de  fluorescence  avec  les  sels  de  /me.  (le  produil, 
la  mésohUirubine .  esl  un  corps  bien  délini,  taudis  «pie,  d  après  Fischer, 
I  urobiline,  provenait  de  I  urobilinogène,  «*s I  un  corps  complexe,  mal 
délini,  ipu  résulte  de  pol\ mérisalions  cl  condensai  ions  en  connexion 
avec  une  réduction. 

N  oiei  un  tableau  (pu  rend  compte  de  ces  diverses  transformations, 
dont  1  (dude  se  trouve  compliquée  par  les  nombreux  synonymes  qui  ont 
élé  employés  : 


Bilirubine 
C33 h36 N4  O6 


réduction 

\ 

Urobilinogène 
hydrobilirubine ,  hémibilirubine, 
mésobilirubinogène 
C33H«|\p  os 


réduction  réduction'oxydation  oxydationVéduction I  réduction 

S  /  \  x 

Mésobilirubme  Urobiline 


L  urobiline  est  une  poudre  d  un  brun-rouge,  peu  soluble  dans  I  eau, 
soluble  dans  1  alcool,  le  cblorolormc,  les  acides  aeéhquc  cl  sulfurique. 
Elle  se  comporte  connue  un  acide  laible  el  donne  des  composés  alcalins 
•  pie  précipitent  les  sels  de  zinc,  de  plomb  el  de  cimre.  Les  solutions 
d  urobiline  additionnées  d  un  sel  de  zinc  deviennent  fluorescentes. 

Le  spectre  de  I  urobiline  est  cararlérislupie.  En  solution  acide,  dans 
1  urine  par  exemple,  elle  donne  une  bande  d  absorption  1res  nette  dans 
la  partie  droite  du  verl  entre  les  lignes  b  el  F  ;  la  bande  s  affaiblit  quand 
on  ajoute  de  1  ammoniac  ;  elle  se  rétablit  el  recule  vers  la  gauche  par 
J  addition  d  un  sel  de  zinc. 

Cinq  théories  ont  été  émises  sur  l’origine  de  l’iirohilme  et  ont  été 
invoquées,  surtout  pour  expliquer  les  cas  pathologiques.  O11  a  admis  : 

1  "  une  origine  intestinale;  la  bilirubine  serait  transformée  en  uro¬ 
biline  et  urobilinogène  par  les  Bactéries  de  l'intestin  ; 
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a°  h  np  (inouïe  hépatique  I  urobiline  sera  il  le  pigment  du  foie 
malade  ; 

,'i"  une  origine  rénale  :  I  urobiline  prendrait  naissance  dans  le  rem 
aux  dépens  de  la  bilirubine  et  serait  la  eonseipienee  de  la  ebolemie  ; 

V  une  origine  tissulaire  :  la  I  ransformal  ion  se  ferait  dans  la  plupart 
des  I issus,  au\  dépens  de  la  bilirubine  et  même  de  I  hémoglobine  ; 

b°  une  oriuine  sanguine,  qui  lut  surtout  destinée  à  expliquer  I  uro- 
b 1 1 1 1 n i r i c  eonséeul ivc  aux  epanclienients  sanguins. 

Aujourd  Imi,  à  la  suite  des  travaux  de  P.  lions.  Me  Master,  Llmann, 
Brown,  Adler,  II.  Kischcr,  Walson,  lleilmeyer,  Boyer,  la  plupart  des 
pbx siologisles  admettent  ipie  I  urobiline  provient  d  une  réduelion  opé¬ 
rée  sur  la  bilirubine  par  les  Bactéries  intestinales  et  spécialement  par 
les  Bacilles  en  baguette  de  tambour.  La  plus  grande  partie  de  I  uro¬ 
biline  ainsi  formée  est  éliminée  avec  les  fèces,  qui  en  rejettent  de  i ‘>o  à 
iSo  milligrammes  en  *>  \  heures  (\\  alson,  Bovcr,  lleilmeyer).  Le  reste 
passe  dans  le  sang  de  la  veine  porte  et  est  arrêtée  par  le  l’oie,  qui  en 
r e | e 1 1 e  une  petite  quantité  par  la  Iule.  \msi,  à  la  théorie  intestinale, 
a  été  substituée  la  théorie  enléro-bepal iquc. 

Le  rôle  des  Bactéries  est  nus  en  évidence  par  I  examen  du  contenu 
intestinal,  (lest  dans  le  gros  intestin,  où  les  microbes  pullulent,  que 
1  urobiline  apparaît.  La  même  transformation  a  été  observée,  en  dehors 
de  I  organisme,  en  cultivant  des  microbes  intestinaux  dans  des  milieux 
additionnés  de  bilirubine.  Elman  et  Mc  M  aster  (i)  ont  observé  une 
formation  d  urobiline  chez  des  Clucns  dont  les  voies  biliaires  avaient 
été  infectées  par  des  Bactéries  prélevées  dans  les  matières  fécales. 

Le  méconium  du  nouveau-né  contient  une  assez  forte  proportion  de 
bilirubine  ;  mais,  étant  parfaitement  stérile,  il  ne  renferme  pas  d  uro¬ 
biline.  Les  organes  et  surtout  le  foie  en  contiennent  une  assez  forte 
proportion.  Cette  urobiline,  comme  lavait  déjà  indiqué  \\  mlermtz, 
vient  de  la  mère.  Marcel  Boyer  (9),  opérant  sur  une  Chienne,  pendant 
la  mise  bas,  lui  injecte  de  I  urobiline  dans  les  veines  ;  il  constate  que 
la  quantité  d  urobiline  contenue  dans  le  foie  des  fœtus  est  beaucoup 
plus  considérable  après  qu  avant  I  ni|erlion.  Ainsi  est  bien  établie  I  ori¬ 
gine  maternelle  de  l’urobiline  fœtale  ;  le  passage  se  fait  facilement  à 
travers  le  placenta. 

L’origine  biliaire  de  I  urobiline  a  été  démontrée  par  de  nombreuses 
expériences.  Elman  et  Mc  Master  ont  donné'  une  excellente  méthode 
pour  assurer  1  écoulement  de  toute  la  bile  en  dehors  de  I  organisme. 
Dans  ces  conditions,  d  ne  se  produit  plus  d  urobiline.  Si  alors  on 
introduit  du  sang  dans  I  intestin  ou  si  I  on  fait  un  hématome,  011 

(1)  lt.  Ki. man  and  Mc  Masii  iv.  Studios  011  urobilin  physiology  and  pa lliology . 
Journal  of  ex/).  Mediiin.,  )()  ’■>,  I.  \!.f,  pp.  5o3  cl  5i3;  l.  \ 1 . 1 1 ,  pp.  99  et  (119. 

(a)  les  I nivaux  de  Marre!  Itovrn  sont  exposés  dans  une  monographie  :  L'urobiline 
a  I  état  normal  et.  luühologujue ,  Paris,  Masson,  îp.'to  (avec  bibliographie)  et  dans 
une  série  de  notes  insérées  aux  C.  R.  de  la  Soc.  de  Biologie,  à  partir  de  1929. 
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n'observe  aucune  production  J  urobiline,  ce  <pn  ruine  hi  llieorie  hema- 
to°ène  des  cliniciens.  Leurs  résultats  s’expliquent  fort  siniplemenl  par 
la  mande  dilïusibililé  de  I  urobiline. 

Les  altérations  du  l'oie  et  les  poisons  héniolx  I  iques  ne  provoquent  pas 
non  plus  I  urohilmurie,  malgré  I  augmentation  du  pigmenl  contenu 
dans  la  bile.  Mais  si  I  on  introduit  de  la  bile  dans  I  intestin,  I  urobih- 
nurie  apparaît . 

La  ligature  du  canal  cholédoque  proxoque  le  développement  d  un 
ictère  :  rurobilinurie  se  produit  au  bout  de  quelque  temps,  parce  tpi  une 
excrétion  xicarianle  de  pigment  se  l’ail  par  la  muqueuse  intestinale. 

Axant  pris  naissance  dans  I  intestin,  I  urobiline  pénètre  dans  le  sys- 
lènie  chylifère  et  dans  le  système  de  la  veine  porte  (Llankenhorn).  La 
presque  totalité  est  arrêtée  par  le  loie,  mais  une  petite  partie,  avant 
échappé  à  son  action  ou  avant  pénétré  par  les  chylifères,  dilluse  dans 
les  dix  ers  organes  (Royer)  ou  s  élimine  par  le  rem.  Il  existe  en  ellel  une 
urohilmurie  physiologique  qui  xane  de  o,‘>  à  d  milligrammes  par  jour, 
(le  résultat  implique  la  présence  d  urobiline  dans  le  sang  ;  mais  les 
procédés  utilisés  ne  sont  pas  assez  sensibles,  car  ils  n  ont  donné  «pie 
des  résultats  négatifs,  sauf  chez  le  (Huit  (Loyer). 

Marcel  Loyer  a  bien  nus  en  évidence  I  action  du  loie,  en  injectant 
par  minute  i  milligramme  d  urobiline  dans  un  rameau  de  la  veine  porte 
et  en  faisant  des  dosages  comparatifs  sur  des  échantillons  de  sang  pré¬ 
levés  dans  la  veine  porte  et  dans  les  veines  sushépatiques.  Il  trouve  au 
bout  de  5  minutes,  pour  1  litre  de  plasma,  (*4  milligrammes  avant  I  en¬ 
trée  dans  le  foie  et,  à  la  sortie,  3i  milligrammes. 

Si  1  injection  est  faite  dans  les  veines  périphériques,  I  urobiline  dis¬ 
paraît  rapidement  ;  il  n  v  en  a  plus  trace  dans  le  sang  au  bout  d'une 
heure.  I  ne  accumulation  se  produit  dans  le  foie  cl  les  muscles  ;  mais, 
au  bout  de  3  heures,  le  foie  a  rejeté  ou  transformé  1  excès  d  urobiline  ; 
les  muscles  s’en  débarrassent  lentement  :  aussi  rurobilinurie  per- 
siste-t-elle  pendant  plusieurs  jours. 

II  est  difficile  de  dire  ce  que  I  urobiline  devient  dans  le  loie  ;  une  par¬ 
tie  est  éliminée  par  la  bile  :  en  opérant  sur  I  Homme  cl  en  recueillant 
la  bile  par  tubage  du  duodénum,  Mariano  Caslex  a  trouvé  dans  la  por¬ 
tion  A  de  o,3  à  3  milligrammes  o/oo.  La  plus  grande  partie  de  I  uro¬ 
biline  est  transformée  dans  le  foie.  Lrugsrh  et  Lelzlolï  admettent  une 
reconstitution  de  la  bilirubine,  mais  le  fait  n’a  pas  été  confirmé. 

L  urobilinurie  physiologique  subit  des  variations  horaires  qu'on  a 
mises  sur  le  compte  de  I  alimentation,  mais  qui  relèveraient,  d’après 
Forsgren,  du  rythme  fonctionnel  hépatique  :  pendant  la  phase  assi¬ 
milatrice,  I  eau  et  I  urobiline  s'accumulent  dans  le  foie,  pour  en  être 
rejetées  pendant  la  phase  sécrétoire. 

Beaucoup  d  auteurs  admettent  une  urohilmurie  post-prandiale 
Hirimm),  qui  serait  parallèle  à  I  hyperbilirubinémic  (Salem)  ou  serait 
en  rapport  avec  l’arrivée  de  la  bile  dans  l'intestin  (Lang).  D’après 
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\< 1 1er  l),  1rs  aliments  azotés  auraient  la  plus  grande  i n 11 1 101  )< 'C  cl  les 
élucides  sera ie ni  ceux  qui  en  auraient  le  iikhiis.  (  )ii  a  ele  ainsi  conduil 
à  se  demander  si  les  régimes  rrlogcnes  ne  seraienl  pas  aussi  urobili- 
n mènes.  (  le  lui  I  opinion  de  lia n g  ;  mais  elle  n  a  pas  ele  ronlirméc  par 
les  reelierclies  1res  précises  d  \kerren.  \n  conlraire,  I  adminislralion 
d  une  l'orle  dose  de  Incai  bonale  de  sonde,  i<>  grammes  pendanl  plu¬ 
sieurs  |oni  s  de  suite,  prodml  une  aliondanle  nroliilmnric  (  liang,  \ker- 
ren),  penl-clrc  par  suite  des  I roubles  liépalnpies  eonséenlils  à  celle  alca- 
lose  ( liang). 

Le  rapprochement ,  pins  on  moins  pislilié,  cuire  les  conditions  <pn 
prodnisenl  I  aeéloiiurie  cl  celles  ipn  mler\ lennenl  dans  le  développe¬ 
ment  de  I  nrohilimirie,  ressorl  des  obser\ al  ions  i a i les  sur  le  jei'ine. 
1 1  ildehrandl ,  le  premier,  constata  clic/,  un  |ennenr  professionnel,  après 
iS  jours  sans  alnnenlal ion ,  une  forte  aeélomiric  cl  une  lorle  urobih- 
iniric.  I)é|à,  après  10  on  i  •>  heures  de  (ehne,  I  nrohilnnirie  augmente 
!  \ d  1er ,  liang).  Les  mêmes  eonslalalions  ont  élé  faites  par  Nanmn  sur 
I  I  lonnnc,  le  (  Ihien  el  le  (  dial . 

A  côté  de  I  nrohilnnirie  plivsiolognpie,  ipn  ne  peut  èlre  décelée  «pie 
par  des  méthodes  sensibles,  il  existe  des  nrobihnnries  pathologiques, 
« i u  on  peut  diviser  en  deux  groupes  :  les  unes  sont  dues  à  une  diminu¬ 
tion  du  pouvoir  urohilniopcxiq  ue  du  foie,  e  esl-à-dire  à  une  msufli- 
sanee  fonctionnelle  de  la  glande;  les  antres  s'expliquent  par  une  for¬ 
mation  exagérée  de  bilirubine  el  relèvent  d  une  insulïisance  hépatique 
relative. 

I j  expérience  et  I  < ibserval ion  ehnupie  élabhssenl  que  le  pouvoir  d  arrèl 
du  foie  diminue  dans  de  nombreuses  conditions  palholognpies.  Chez 
les  (lliiens  qui  oui  ingéré  pendant  un  cérium  temps  de  fortes  doses 
d  alcool  élhxhquc  ou  d  alcool  amvhqiie,  chez  ceux  qui  sont  intoxiqués 
par  le  phosphore  ou  le  chlorolorme,  le  foie  devient  incapable  d  arrêter 
I  urobiline  «pu  prend  naissance  dans  I  mleslni,  el  qui  esl  absorbée  par 
la  veine  porle  ;  aussi  passe-t-elle  en  abondance  dans  la  bile  et  dans  les 
urines.  (  les  faits  explupient  le  mécanisme  de  I  urobilmuric  « p i  on  observe 
dans  les  cirrhoses,  ainsi  qu’au  cours  des  maladies,  des  nileelions  el 
des  intoxications,  à  détermination  hépalupie.  Landsberg  et  l'alla, 
llogler  el  Ixnobloeh,  oui  proposé  d  étudier  le  fonctionnement  du  loie 
eu  évaluant  I  iirohilmurie  consécutive  à  I  ingestion  de  hile  sèche.  lielz- 
lali,  Lepelme,  dénient  toute  valeur  à  celle  méthode.  Mieux  vaut,  en 
efiel,  établir  le  quotient  d  \dler  el  Sut  lis,  c ’esl-à-dire  la  relation  entre 
I  urobiline  léeale  el  I  urobiline  urinaire.  Le  quotient  esl  élevé  quand  le 
foie  lonrlionne  normalement  ;  il  s  abaisse  en  cas  d  insuffisance  hépa¬ 
tique. 

L  urohilmurie  consécutive  à  la  production  exagérée  de  bilirubine  esl 

11  V.  \iu  ut  une!  VI.  Sxiais.  IVIht  I  mliilin.  III.  hic  I  niliiliiiiuoscInMcIiiim  in  Slulil 
nntl  1 1 ;i i  i i  lu  i  \  itscIi iedciiiii  l  igei  ,  cinsciligcr  l  .miiliniiig.  Zcilschnll  f.  tl .  t/csinmiili ’ 
«./■/i.  t/ri/.,  igs.i,  I.  \\I,  p.  3(j8. 
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simplement  un  trouble  dépendant  il  une  polyrholic  ou  il  une  hémolyse 
intense  :  e  est  assez  dire  <111011  I  observe  dans  les  cas  d  ictère  hémoly¬ 
tique  ou  d  anémie  pernicieuse  ainsi  cju’après  la  transfusion  ou  en  cas 
<1  hémorraiïie  interne. 

O 


ACIDES  ET  SEI. S  MUAMES 


On  trouve  dans  la  bile  deux  acides  organiques,  les  acides  ry/veur/m//- 
ijiic  et  taurocholique.  Ces  deux  corps  chauffés  en  présence  des  acides 
ou  des  alcalis,  se  dédoublent,  donnant  de  l'acide  cholalique  et  du  glv- 
cocolle  ou  de  la  taurine.  Les  réactions  sont  identiques  dans  les  deux  cas  : 


C26H43N06  +  II20  =  C241I4005  +  C2HsN02 


acide 

^lycocholique 


acide 

cholalique 


g'lyeocolle 


G2fiIt4'r,NS07  +  1120 

acide 

taurocholique 


C24H40O5 

acide 

cholalique 


+  C2H7NS03 
tau’-ine 


Les  acides  tauro  et  glvcochohques  se  trouvent  à  1  état  de  sels  de 
sodium  et,  chez  les  Poissons  de  mer,  à  1  état  de  sels  de  potassium  ;  chez 
les  Tortues,  qu'elles  vivent  dans  l'eau  salée  ou  1  eau  douce,  ce  sont 
aussi  des  sels  de  potassium. 

L  acide  cholalique  ou  acide  cholique  est  un  acide  monobasique,  qui 
renferme  trois  fonctions  alcool  secondaire  CHOU.  A  côté  de  lui,  011 
trouve  dans  la  bile  humaine,  mais  en  petite  quantité,  deux  autres  aci¬ 
des  :  \  acide  choléique,  Cî4H40O4  et  Y  acide  fellique ,  Cz3H40O4.  L’acide 
clioléique  est  un  isomère  de  I  acide  désoA‘\cIndi<f ne  qu’on  obtient  par 
réduction  de  l’acide  cholalique.  Il  est  surtout  abondant  dans  la  bile  de 
Roeul.  Dans  la  bile  des  animaux  011  trouve  quelques  autres  acides  : 
acide  hyocholalique,  C  'li  t)1,  chez  le  Porc;  acide  clténocholalique. 
(P'IP'O1,  chez  1  Oie  ;  ai'iile  oursocholéitfue,  (!'  !l'sO',  chez  I  Ours 
blanc.  La  bile  du  Crapaud  contient  un  acide  spécial,  acide  I  rio.rvhufo- 
stérocludéique,  C‘sll"'()  (Sclumizii  et  Oda)  ;  celle  des  Serpents  ((Inda- 
I us  l<  rnjicus  et  Bolhro/is  altcrnata )  ne  renferme  que  de  I  acide  cholique 
fDelofen).  Tous  ces  acides  se  combinent  de  la  même  façon  avec  le  glv- 
eoeolle  et  la  taurine. 

Signalons  encore  I  acide  liUiofcIlique ,  C2"ll:i<’0‘l,  qui  forme  souvent, 
chez  les  Ruminants,  des  calculs  que  l’on  trouve  dans  la  panse  ou  dans 
les  intestins  ;  c'est  lui  qui  constitue  avec  I  acide  lilludilique ,  C  "Il  Oh, 
la  plus  grande  partie  des  bezoards  orientaux. 

L’acide  cbolalnpie,  acide  anl hropocholahquc  de  Raxer,  subit  dans  le 
gros  intestin  une  réduction  qui  donne  naissance  à  de  I  acide  cludoïdi- 
nit/ue,  (D'Il  s(>',  et  rmalemenl  à  de  la  dyslysine .  (S'il  () ",  sorte  de 
résine  insoluble  dans  l’eau  et  dans  l’alcool,  peu  soluble  dans  I  éther. 
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\  I  acide  eholnlique  mi  rattache  acl iiclleiuenl  < »  i  dérivés.  i\oiis  avons 
indiqué  les  principaux  dans  le  tableau  ci-dessous  on  les  divisant  en  deux 


groupes,  simanl  <pi 

Is  procèdent  d 

e  1  aride  élit diquc  ou  de 

1  acide  eho- 

1  é  i  (  p  i  ( 

Acide 

choliquc.  . 

<  «  1 1 1(,« 

Acide  elioléiqiM'  . 

O24II40O4 

» 

dcliyd  ri  >cliolit|iie. 

<  ‘I  i  •  '<  > 

»  di'!iydrnili(ili'i(|ue 

(  ;24it34o4 

» 

bilianiquc  . 

<:24ii34o* 

)>  cl  lolci  ni  oe.  . 

C241I3407 

)) 

ciliimi(]uc  . 

c-"ii-8nR 

» 

(lésoxycholique  . 

<  ’,24H4°o4 

» 

liltiocholique  . 

c24ii40O3 

» 

cholaniqiic. 

C24II40O2 

I  >ans  la  laie  de  certains  IM  agioslomes,  surloiil  des  llequins,  on  trouve 
des  acides  biliaires  particuliers,  esters  sulfuriques  de  stérols  spéciaux, 
les  scyimmls  (I laniniarslen  ).  (lotte  constatation  est  d  autant  plus  inté¬ 
ressante  que  I  acide  oliolalique,  par  sa  constitution  chimique,  se  rattache 
à  un  stérol,  le  cholestérol,  (lest  ce  <pi  on  saisira  facilement  en  compa¬ 
rant  les  formules  développées  des  deux  corps  : 


Üll  H  CH3 


I1U  CH2  II  CH2  OH 

Acide  cholalique  C41H40O:> 

CH3 


Cholestérol 
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Les  relations  <1111  existent  entre  le  cholestérol  el  les  acides  biliaires  ont 
été  entres  lies  il  \  a  une  soixantaine  il  années.  Lu  oxydant  le  cholestérol, 
Hedtenbaelier  obtint  un  aride,  l 'acide  r/m/rx/énim/ue,  ayant  pour  for¬ 
mule  (l1  1 1  .  Mn  iSyS,  l’appenier  retrouva  le  même  corps  en  oxydant 

I  aride  rbolnpie.  \  1 1 1  si  entre  fe  rlmleslérol  cl  I  acide  ehohquc  était  éta¬ 
blie  une  indéniable  parenté.  Mais  on  ne  lira  anrnne  conclusion  de 
relie  constatation  el  il  tant  armer  aux  travaux  modernes  en  tète  des¬ 
quels  ceux  de  \\  mdaiis  et  de  \\  iclaiid  pour  voir  la  question  prendre  une 
ampleur  inattendue  et  aboutir  à  des  résultats  extrêmement  intéressants. 

Prenons  comme  points  de  départ  le  cholestérol  et  le  coprostérol,  pro¬ 
duit  dans  I  intestin  sous  I  mlbicnee  des  ILirtérics,  par  réduction  et  iso- 
mération . 

Par  réduction  du  cholestérol  ou  du  coprostérol,  011  obtient  deux 
hydrocarbures  isomères,  qui  11  ont  pas  de  double  liaison  :  ce  sont  le 
rbolcslane  el  le  pseudo-eholestanc,  qui  ni'  diffèrent  que  par  la  position 
de  I  atome  11  relié  à  un  des  carbones  (carbone  5)  : 


H2C  C  CH2 

\/|\/ 

CH2  CH- 

II 

Pseudo-choleslane 


En  oxydant  res  deux  corps  par  1  anhydride  ehroniique,  \\  indaus 
a  obtenu  deux  isomères,  dénommés  arides  choluniijues.  ayant  pour  for¬ 
mule  O'IP"0J.  Il  se  produit  en  même  temps  de  1  acétone  : 


<;27l!48  +  2O2  =  C24II40O2  +  CO(CTI3)2  +  H20 

r.holestane  Ac.  cbolanique  Acétone 

Ces  acides  11e  rentrent  pas  dans  le  groupe  des  arides  biliaires,  mais 
1  un  d  eux  peut  être  obtenu  en  partant  de  I  anle  rholahque  el  de  quel¬ 
ques  autres  acides  qui  lui  sont  apparentés.  Or  lande  provenant  du 
eholestane  est  analogue,  mais  il  11  est  pas  identique  à  I  aride  rholanique, 
d  origine  biliaire.  Au  contraire,  I  identité  est  pa rl aile  quand  on  opère 
sur  le  pscudo-rholeslane.  Ce  résultat  permet  de  lixer  la  slriirlure  de 
I  aride  cliolamque,  en  même  temps  qu  il  achève  d  établir  la  libation  du 
cholestérol  ('I  des  arides  biliaires. 

Si  1  on  a  obtenu  Lande  rholanique  par  réduction  des  arides  biliaires, 
on  n  est  pas  encore  parvenu  à  faire  la  transformation  inverse.  Malgré 
celle  lacune,  on  peut  admettre  que  I  oxydation  de  Lande  rholanique  y 
introduit  une,  deux  ou  trois  louchons  alcool.  On  arrive  ainsi  aux  trois 
arides  suivants  :  I  aride  oxy-ehola  nique  ou  aride  I  il  I  me  bol  u  pie,  (  L  1 1 1  "(  )  , 
retiré  par  Mischcr  d  un  calcul  biliaire;  Lande  di-oxv -rholanique  ou 
aride  desoxvrhohque,  <  L  1 1 1  (  ) 1 ,  trouve  par  Mvlms  (Ions  la  bile  de 
ILeuf  et  capable,  comme  I  acide  eholalupie,  de  tonner  des  combinaisons 


I  00 
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;i  ver  le  glvrorollr  ri  la  la  urine  ;  rnfin,  I  acide  I  ri-oxx -rbolamqiie,  aride 
cl 1 1 >la I k 1 1 10  mi  c 1 1 < > 1 1 < 1 1 1 c ,  (1  'II' le  plus  unpurlanl  de  Ions,  qui  lui 
ist »lé  par  Si rrrker. 

Le  tableau  ci-eonlrr  donnera  une  idée  de  loules  ers  Iranslornialions. 

Dans  la  Iule  de  I  Homme  rl  des  animaux,  lande  rliolaliquc  el  1rs 
dillérenls  arides  qui  lui  soûl  appareilles  soûl,  avons-nous  dit,,  combinés 
axer  le  glx corolle  ou  avec  la  laurine  pour  former  1rs  arides  glycocbolique 
cl  laurocbolique.  Ma/za  el  Slolli  ont  décelé  dans  le  foie  un  ferment 
capable  d  hvdrolvser  1rs  arides  glxro-  et  lanrorlioli<|ues  et  aussi  de  cata- 
l\s(‘r  la  sxnllirse  de  lande  <  ludique  cl  du  glyeoeolle  pour  donner  de 
I  aride  glvcocholique  (i). 

L  acide  (jl  veoeliol  il]  lie ,  le  plus  abondant  riiez  I  Homme  et  riiez  1rs 
Herbivores,  se  présente  sous  I  aspect  d  aiguilles  soyeuses,  solubles  dans 
ddo  parlies  d’eau  à  :>o",  très  solubles  dans  I  alcool,  insolubles  dans 
Irllirr.  Son  pouvoir  rotaloue  est  :  \y\  =  +',7"fi. 

Le  gl\ corolle  ou  aride  ammo-aréli<pie  rsl  abondammenl  répandu 
dans  I  organisme  où  il  prend  naissance  avec  la  plus  grande  facilité.  Par 
sa  lonrlion  basique,  il  se  combine  axer  I  aride  rbolabipie,  pour  donner 
lande  glvrorbolique,  (  L' 1 1 1  \(  L 

C^II^O3  —  COOII  +  NH2  —  Cil-  —  COOII 

Acide  (  holaliquc  Glyeoeolle 

•  :  ~  ■  j  i  — —  Mil  <;ii-  —  conii  +  ii2o 

Acide  glycocholiquc 

L  iictile  Imi roeliol il/ ue .  (  I  ' 1 1 1  \S<  )  ,  représente,  d  après  llammar- 
slen,  i . » ,  i  (i/o  des  arides  biliaires,  riiez  I  Homme  ;  mais,  les  variations 
mdix  iduelles  sont  nombreuses,  et,  dans  quelques  ras,  t  el  aride  peut 
fane  défaut  (.laeobson).  (l’est,  au  contraire,  le  plus  important  riiez  1rs 
(  larnassiers  ;  c'est  le  seul  < p i  on  Irouxe  dans  la  Iule  du  (lliien.  Sa  for- 


million 

e^l  en  rapport  axer  1  alu 

nenlalion  < 

aînée,  qui  fournil  le  soufre 

enlranl 

dans  la  molécule. 

Il  se 

présente  sous  lorme  de 

li  lies  a  ig  u  i 

Iles  déliquescentes,  soi 

ubles 

dans  Ta 

Irool  el  dans  1  eau .  Son 

pouvoir  rotatoire  semble  varier  suivant 

1  anima 

1  dont  il  provient .  (  ’éesl 

ainsi  «pi  il 

est  dextrogyre  riiez  le 

IL  cul 

|  2  b,  =  -p  •>  f\  ,o  ;  léxogxre  riiez  le 

(  lliien  |  y  \ 

j=  —  a5. 

1  iii  lamine,  «  p  1 1  forme  1  aride 

1  a  u  n  >rb<  >1  c. 

pie  par  sa  eombmaison 

a  \  ('r 

1  aride 

rbolalupie,  dérive  de  la 

ex  sléme, 

provenant  rllr-mrmr 

.le  la 

ex  si  me 

ou  aride  dianunodil  luo< 

lilarl  Mine, 

1rs  seuls  arides  aminés  de 

I  économie  qui  contiennent  du  soufre,  briedmann  a  réussi  à  transfor¬ 
mer  la  rx sléme  en  taurine.  \  un  (lliien,  porteur  d  une  li si u le  biliaire, 
Hrrgniann  lait  avaler  de  la  rxslinr,  la  quantité  de  taurine  n  augmente 
pas,  mais  elle  s  élève  s  il  donne  en  même  temps  du  rbolalr  de  soude, 
l  ai  opérant  sur  le  Lapin,  \\  oblgrnml b  a  reconnu  (pie  I  introduction  de 

i  P.  M \7.za  c  li.  Sroi.i'i.  Idmlisi  c  sinlcsi  dcyli  aridi  liiliari  coningal  i .  I  rchii'io  ili 
Srirnrc  binlmjù‘hc,  Kj.'Pz,  l.  ,\  \  N  1 1 ,  |i|).  /|3/|-/|/|fi. 
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la  cystine  a  ni  r  ne  I  accumulation  du  soufre  dans  le  foie  et  une  élimina¬ 
tion  plus  abondante  de  celle  substance  par  la  Iule. 

C’est  dans  I  alimentation  «pie  I  organisme  trouve  les  cléments  neces¬ 
saires  à  la  formation  des  sels  biliaires.  I  n  repas  riclie  en  \iande  aug- 
mente,  chez  le  Chien,  la  teneur  de  la  bile  en  laurocholale.  Le  |eùne 
diminue  I  (Minimal  ion  de  I  ai  idc  cholahipie,  en  nienie  lemps  «pi  il 
abaisse  1  '«'liminal ion  «le  I  a/.ole  par  I  urine.  La  reprise  de  I  alnuenlalion 
azotée  n  amène  pas  aussitôt  le  reloiir  à  la  normale.  Il  laul  «pie  I  orga¬ 
nisme  comble  au  préalable  scs  delà  ils. 

La  réaction  «pu  donne  naissance  a  I  acide  laurocholupie  esl  semblable 
à  celle  «pie  nous  nvmis  mdupiee  pour  I  acide  glvcochohtpie  cl,  comme 
celle-ci,  se  produit  sous  I  mllucncc  d  un  Icrment  dont  I  action  est  réver¬ 
sible  (Mazza  et  S t« *1  li  ) .  Idle  peut  s  é<  rire  : 

C23H3903  —  COUII  +  Ml2  —  «  II2  —  CH2  -  -  SO2  —  011 

[Ac.  cholaliqtie]  Taurine 

=  C23H3903  —  CO  —  NH  —  Cil2  —  CH3  —  SO2  —  011  +  11-0. 

Acide  I îuirocliolique 

Extraction  et  caractéristiques  des  acides  biliaires.  Il  esl  facile 
d’extraire  les  sels  biliaires.  Il  sullil  de  mélanger  de  la  bile  à  du  «barbon 
animal  «‘t  d  évaporer  au  bam-marie  pistpi  à  snaalé.  On  pulvérise  la 
masse  solide  ainsi  obtenue  ;  on  I  épuise  par  1  alcool  bouillant,  puis  on 
précipite  les  sels  biliaires  par  de  I  étber.  On  obtient  ainsi  de  beaux  cris¬ 
taux  blancs  :  c  esl  la  préparation  connue  sous  le  nom  de  «  bile  cristal¬ 
lisée  de  Plat  lier  » . 

Ou  and  les  lupudcs  utilisés  ne  sont  pas  anh\dres,  la  niasse  «pu  se  pré¬ 
cipite  est  jaune.  <  hi  la  purilie  en  la  redissolvant  dans  l’alcool  absolu  et 
en  la  précipitant  par  I  élher  anbvdre. 

Ainsi  préparés  les  sels  biliaires  donnent  une  réaction  souvent  consi¬ 
dérée  comme  carat  lérisl  i«pii\  (lest  la  réaclmn  «le  Pelltmkolfer. 

A  io  ou  ■><>  cenl  miel  res  cubes  de  Iminde,  on  a|oule  t  gouttes  d  une 
solution  de  sucre  «le  canne  à  îo  «i/o,  puis  on  \erse  lentement  sur  la 
paroi  «lu  verre  un  d(mii-\olume  (ii  ou  m  cm')  «I  acide  siilluritpie  con¬ 
centre.  <  lel  acide  tombe  au  lond  du  vase  cl,  à  la  limite'  de  séparation 
«les  il  eux  lnpiides,  on  \oil  se  développer  une  coloration  rouge-v  miel .  l’in 
mélangeant  les  deux  combes  lenlemenl  pour  «Aller  une  ébAalion  de 
teniperalure  ou  mieux  apres  avoir  plongv  le  lube  «I  experuMice  dans  de 
I  eau  Ironie,  on  oblienl  une  couliMir  poiirpri',  dichrnïipie. 

A  la  réaction  londamenlale  de  Pi'llenkoller,  on  a  apporte  plusieurs 
moddicalions.  (  (  esl  ainsi  «pi  on  a  proposé*  de  remplacer  le  saccharose 
par  un  autre  glucide,  glucose,  amidon,  glvcogène,  insuline,  truclose. 
t  )n  peut  aussi  uldiser  une  solution  «le  lurlurol  à  i/i.ooo  iMvInis). 

I  h’eehsel  a  conseille  de  remplacer  I  acide  siillm  npie  pal  de  I  acide 
phosphornpie  sirupeux.  La  reacliim  se  prodml  «piand  on  cbiulli*  le 
mélangé.  Jolies  ulihst*  I  acide  clilorhvdi'KpK*  et,  au  beu  «I  un  ln*\ose, 
il  emploie  un  penlose,  le  rhamiiose.  Lu  chauffant  à  I  ébullition  âpre- 
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adjonction  de  i  ou  r>  gouttes  d'une  solution  d<‘  rhamnose  à  o  o/o,  on 
obtient  une  coloration  rose  avec  fluorescence  verte. 

La  réaction  de  Pettenkoffer  cl  les  diverses  réactions  qui  en  découlent 
donnent  un  résultat  positif  avec  tous  les  sels  et  acides  biliaires  et  avec 
leurs  dérivés,  sauf  avec  ceux  obtenus  par  oxydation.  M  aïs  leur  spécifi¬ 
cité  est  loin  d  être  suffisante  :  il  v  a,  d’après  I  dransky,  7^  substances 
<pii  donnent  des  réactions  analogues. 

1 T n  grand  progrès  a  été  accompli  par  I  utilisation  de  la  vanillme 
(aldéhyde  mélhx  lp\ rocalérluque).  \  die  et  !  terrien  ajoutent  à  la  solu¬ 
tion  des  sels  biliaires  o  gouttes  de  solution  alcoolique  de  vanilline 
à  1  :.o  et  ipicbpies  centimètres  cubes  d  acide  suit urnpie  on  maintient 
1  fo  minute  au  bain  marie  bouillant  cl  on  obtient  une  coloration  rouge 
groseille. 

A  la  réaction  sulfo-vanillique,  on  doit  préférer  la  réaction  pliospho- 
vanillique,  proposée  par  Chabrol  et  ses  collaborateurs  (1 V  Dune  spé¬ 
cificité  beaucoup  plus  étroite  que  les  autres,  cette  méthode  permet  de 
déceler  1  milligramme  d’acide  diolalique  par  litre  ;  elle  est  90  fois 
plus  sensible  que  celle  de  Pettenkoffer.  Dans  le  sérum,  la  réaction  de 
Chabrol  donne  un  résultat  positif  avec  '1  milligrammes  0/00  ;  ('elle  de 
Pettenkoffer  exige  100  milligrammes. 

Les  analogies  chimiques  qm  relient  les  acides  biliaires  au  cholestérol 
ont  conduit  à  utiliser  des  procédés  plus  ou  moins  analogues  à  ceux 
qu’on  emploie  pour  la  recherche  et  le  dosage  de  ce  dernier.  Szillard, 
en  193a,  applique  au  sérum  la  réaction  de  Liefschutz.  L’année  sui¬ 
vante,  il  propose  un  autre  procédé  :  on  traite  le  sang  ou  le  sérum  par 
1  alcool  ;  à  1  extrait  alcoolique  on  ajoute  de  1  éther  qui  précipite  les 
sels  biliaires  ;  on  redissout  dans  l’eau  et  on  précipite  par  le  chlorure 
ferrique.  Le  fer  est  fixé-  en  quantité  proportionnelle  à  la  teneur  en  sels 
biliaires;  le  dosage  se  fait  au  colornnèlre  au  moven  de  l’acide  sulfo- 
saheybque. 

La  difficulté  des  méthodes  chimiques  a  fait  utiliser  en  clinique  des 
procédés  d’ordre  physique.  lies  sels  biliaires  possèdent  la  propriété 
d’abaisser  la  tension  superficielle  de  leau  et,  par  conséquent,  de 
I  urine.  Cet  abaissement  se  poursuit  en  fonction  du  taux  de  ce  sel  sui¬ 
vant  une  eourhe  régulière  qui  tend  vers  une  limite.  L’action  abaissante 
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Pour  ajipréeicr  la  tension  superficielle  on  a  souvent  recours  à  la  réac¬ 
tion  de  May.  De  la  Heur  de  soufre  projetée  sur  de  I  urine  ne  contenant 
pas  de  sels  biliaires,  surnage  en  formant  un  voile  à  la  surface.  Si  le 
liquide  contient  des  sels  biliaires,  elle  tombe  [tins  ou  moins  vite  et  plus 
ou  moins  abondamment  au  fond  du  récipient,  (dette  réaction  serait  sen¬ 
sible  à  i  P| o.ooo.  Malgré  sa  simplicité  apparente,  elle  est  d  une  appré¬ 
ciation  assez  délicate  ;  aussi  a-t-on  proposé  de  la  remplacer  par  la  sta- 
lagniomélrie.  Il  suffit  de  se  servir  du  compte-gouttes  de  Durlaux  «pu 
donne  100  gouttes  par  b  centimètres  cubes  avec  l’eau  distillée.  <  bi 
déterminera  la  tension  superficielle  de  1  urine  d  après  l'équation  : 

T„  =  i  .ooo  X  N  X  D 

où  t. ooo  représente  conventionnellement  la  tension  superficielle  de 
I  eau  distillée  ;  \  le  nombre  de  gouttes  mie  donne  1  eau  distillée  ;  \  le 
nombre  de  gouttes  que  loiirml  I  urine  de  densité  I).  Lu  pratique,  celle 
densité  peut  être  fixée  une  fois  pour  toutes  à  i.oib. 

\vec  celle  méthode,  (îilberl,  (lhabrol  et  Ménard  ont  pralupié  des 
déterminations  chez  une  centaine  de  malades.  Ils  ont  trouvé  que,  pour 
les  tensions  très  abaissées,  entre  700  et  800,  il  y  avait  ni  hépatiques 
avérés,  soit  qo  0/0.  La  proportion  était  de  (io  0/0  avec  les  tensions 
moyennes  de  8no  à  qoo  et  3:?  0/0  avec  les  tensions  de  qoo  à  1.000. 

Ainsi  l’abaissement  de  la  tension  superficielle  constitue  un  signe  de 
présomption  en  faveur  d  une  élimination  des  sels  biliaires  par  1  urine, 
mais  rien  de  plus.  Car  il  est  beaucoup  d’autres  substances  qui  sont 
capables  de  produire  des  modifications  analogues.  II.  de  Waele  a  trouvé 
la  réaction  positive  chez  des  malades  (pu  n’avaient  aucun  trouble  hépa¬ 
tique  probable.  La  proportion  atteindrait  de  no  à  100  0/0  chez  les  tuber¬ 
culeux. 

Parmi  les  substances  qui  abaissent  la  tension  superficielle,  011  cite 
l’éther,  le  chloroforme,  l’acide  salicx lique,  I  îodure  de  potassium,  les 
pcplones.  D’après  Brulé  et  (iarban,  les  peptones  seules  peuvent  entrer 
en  ligne  de  compte. 

Lieu  de  production  des  acides  biliaires.  —  Pour  déterminer  le  lieu 
de  production  des  acides  biliaires,  on  a  fait  des  expériences  analogues  à 
celles  «pie  nous  axons  rapportées  en  traitant  des  matières  colorantes. 

(  >  1 1  s  est  adressé  à  I  histologie.  Banni  a  montré  que  les  cellules  hépa¬ 
tiques  du  Cheval  donnent  la  réaction  de  Pellenkoffer.  Mais,  outre  (pie 
(elle  réaction  n’est  pas  caractéristique,  on  peut  toujours  objecter  que 
la  bile  a  jiénétré  dans  les  cellules  jiar  un  smqile  phénomène  de  diffusion. 

Plus  intéressantes  sont  les  exjiériences  de  Srhinulewitsch  et  \s|i, 
confirmées  jiar  Carracido  :  en  utilisant  la  méthode  des  circulations  arti¬ 
ficielles,  ces  auteurs  ont  constaté  (pie  le  fine  jirodml  des  acides  biliaires, 
(l’est  (bailleurs  le  seul  organe  qui  en  produise,  comme  le  démontrent 
les  recherches  poursuivies  sur  des  animaux  dont  ou  a  enlevé  le  foie. 
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Chez  la  Grenouille,  la  ligature  du  canal  cholédoque  est  rapidement 
suivie  du  passage  des  sels  biliaires  dans  le  sang  ;  or,  le  résultat  est  tou¬ 
jours  négatif  ipiand  on  cherche  ces  sels  après  extirpation  du  foie,  même 
ipiand  la  survie  a  été  fort  longue  (‘I  a  atteint  i  \  <>u  >o  jours. 

En  opérant  sur  des  Oiseaux,  Minkowski  et  \aunvn  ont  trouvé  des 
acides  biliaires  dans  le  sang  et  les  tissus,  si  l’extirpation  du  foie  était 
partielle  :  ils  n’en  ont  pas  décelé,  si  elle  était  totale. 

(  liiez  les  Mammifères  dont  on  a  restreint  le  fonctionnement  du  foie 
en  pratiquant  une  lislule  d  Krk,  la  sécrétion  du  laurocholale  diminue  de 
moitié,  en  même  temps  d  ailleurs  que  la  formation  du  pigment  biliaire. 
Il  mi  est  de  même  dans  I  intoxication  chloroformique  (W hippie).  Quel- 
ques  expérimentateurs  axaient  observé  qu  après  extirpation  totale  du 
foie,  chez  le  Chien,  la  teneur  du  sang  en  sels  biliaires  devenait  plus 
considérable.  Mais,  comme  le  fait  judicieusement  remarquer  Fiessin- 
ger,  il  s  agit  simplement  de  la  rétention  des  sels  biliaires  réabsorbés 
dans  I  intestin  ;  quand,  au  moyen  d  une  fistule  et  de  purgations  répé¬ 
tées.  on  a  fait  une  évacuation  complète  du  tube  digestif,  le  phénomène 
ne  se  produit  plus. 

I  ne  dernière  méthode  consiste  à  étudier  les  modifications  qui  se  pas¬ 
sent  en  dehors  de  I  organisme.  Ees  expériences  de  Anthen,  Kallmeyer, 
Klein,  Hoffmann  ont  démontré  qu  au  contact  des  cellules  hépatiques, 
ou  de  leur  protoplasme,  il  se  produit,  aux  dépens  de  l'hémoglobine  et 
des  albumines  du  sérum,  non  seulement  des  pigments  hépatiques, 
mais  aussi  des  sels  biliaires.  Tous  ces  phénomènes  n’ont  lieu  qu  en 
présence  de  glycogène. 

En  même  temps  qu  il  produit  des  acides  biliaires,  le  foie  est  capable 
de  les  détruire;  Holhnan  et  Mann  ont  montré  que  la  formation  des 
acides  biliaires  est  inhibée  par  le  chloroforme,  le  tétrachlorure  de  car¬ 
bone,  le  lél rachlorétane  ;  mais  elle  ne  I  est  pas  par  la  toluvlènediamine. 

I ici  fonction  destructive  est  plus  résistante  et  n’est  pas  influencée  par  ces 
poisons. 


Cholalémie  et  bilirubinémie.  —  Malgré  quelques  résultats  contraires, 
dus  à  I  emploi  de  mauvaises  méthodes,  on  peut  dire  aujourd'hui  que 
le  sérum  sanguin  de  I  Homme  normal  ne  renferme  pas  de  sels  biliaires 
ou  nen  renferme  pas  en  assez  grande  quantité  pour  qu’on  en  |>msse 
déceler  la  présence.  Il  en  est  de  même  chez  le  Lapin.  \u  contraire,  le 
sérum  du  Chien  en  contient  une  assez  forte  proportion  :  de  0,00  o/oo 
(Chabrol  et  Collet)  à  o,oho  (Aldrich  et  Blendsoe).  Il  est  intéressant  de 
rapprocher  ces  chiffres  de  ceux  qu  on  obtient  jiar  le  dosage  des  pigments 
biliaires,  (liiez  I  Homme,  le  sérum  contiendrait  ■>"  milligrammes  o/oo 
d  apres  Gilbert  et  ITerscher  :  le  chiffre  est  manifestement  trop  élevé. 
Chabrol,  Charonnal  et  Ihisson  trouvent  de  i  >  à  i(»  milligrammes.  La 
plupart  des  autres  chercheurs  donnent  des  quantités  encore  plus  fai¬ 
bles  :  •>  à  io  milligrammes  (Hume  Forster  )  ;  o  milligrammes  (Cliiray 
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fl  lliiébault)  ;  i  à  3  milligrammes  (van  <len  Bergh).  D’après  Kerppola, 
le  sérum  sanguin  contiendrai!  de  3,/j  à  S,'>  de  bilirubine,  dont  i,4 
à  \ ,  •>  à  I  élal  libre,  (  lie/  I  Homme  ;  (  lie/,  la  Femme,  il  \  aurait  de  3  à 
S,  de  luliriil  me  donl  i  à  3,<)  à  létal  libre;  la  bilirubine  serait 
fixée  sur  de  la  sérumalhumine. 

Par  une  méllmde  1res  précise,  \arela  Fiienles  et  Mumlla  trouvent 
de  ->,S  à  10  milligrammes  o/oo  dans  le  sérum  du  (  llieval  ;  de  o  à  o,3 
dans  celui  du  (llnen.  Le  sérum  de  la  \acbe,  du  Porc,  du  Lapin,  du 
(lobaxe  cl  des  Oiseaux  ne  eoulienl  pas  de  pigment  biliaire,  Fn  coinpa- 
ranl  le  sérum  de  I  Homme,  ru  lie  en  pigment  cl  ne  contenant  pas  de 
sels  biliaires  e!  celui  du  (llnen,  «pu  renferme  une  forte  proportion  de 
sels  biliaires,  mais  es!  le  plus  souvent  totalement  dépourvu  de  pigment, 
on  constate  une  opposition  ipu  mérite  <1  être  soulignée. 

Iii|eclés  dans  les  veines  de  I  Homme,  les  sels  biliaires  disparaissent  du 
sang  fort  rapidement.  Si,  par  exemple,  on  en  introduit  o  gr.  3  par  une 
veine  du  pli  du  coude,  la  cholalémie  atteint  o,o/|  au  bout  de  10  minu¬ 
tes  et  est  déjà  tombée,  io  minutes  plus  tard,  à  o,oo<S  (Cottet).  Au  con¬ 
traire,  le  pigment  disparait  lentement  :  si  I  on  ni|eefe  o,o5  de  bili¬ 
rubine,  c’est-à-dire  une  dose  dix  fois  plus  faible,  I  élimination  dure 
[\  heures. 

Les  résultats  sont  semblables  chez  le  (llnen  :  après  une  injection  de 
o,'>.»  de  sels  biliaires,  la  cholalémie  monte  de  0,028  à  o,36  en  17  minu¬ 
tes  ;  elle  retombe  ensuite  à  o,o'd|  au  bout  de  sa  minutes. 

Les  sels  biliaires  introduits  par  la  \oie  intraveineuse  se  déposent  dans 
le  ime  cl  les  muscles  ;  en  moindre  quantité  dans  le  pancréas  et  le  pou¬ 
mon,  et,  accessoirement ,  dans  la  rate. 

Ihen  «pie  le  sérum  sanguin  du  (llnen  ne  contienne  pas  de  bilirubine, 
il  (‘si  fréquent  de  trouver  une  certaine  quantité  de  ce  pigment  dans 

I  urine,  même  dans  les  conditions  pbx  siologiques.  (lellc  antinomie 
démontre  avec  quelle  rapidité  se  fait  1  élimination  rénale. 

Lu  soumet  tant  au  |cùnc  le  (llnen  et  le  (  Il  ml  ainsi  que  I  Homme,  \au- 

I I  x  1 1  a  constate  le  passage  de  la  bilirubine  et  des  sels  biliaires  dans 
I  urine.  Le  résultat  a  été  continué  par  tous  ceux  qui  ont  repris  1  étude 
de  la  question.  Mais  chez  I  Homme,  il  se  produit  surtout  une  augmen¬ 
tation  de  la  bilirubine  contenue  dans  le  sang  (dledmexer  et  Ohtzel)  la 
proportion  dépassant  déjà  la  normale  de  •><>  à  200  0/0  au  bout  de 
•>\  heures  (Mever  et  Knupper).  (liiez  le  (llnen,  au  contraire,  c’est  la 
bibriibmiirie  «pu  domine,  le  sang  contenant  tout  au  plus  uuc  trace  de 
pigment  (llipnanns  \an  deu  Hcrgli  et  Snappe''). 

Pour  expliquer  ce  trouble,  A'aunxn  admettait  que  I  inanition  amène 
une  chute  de  la  pression  sanguine  dans  les  capillaires  hépatiques,  ce 
1  p  1 1  permettrait  aux  pigments  de  passer  du  foie  dans  le  sang.  Il  semble 
plus  probable  (pic  le  trouble  de  I  excrétion  biliaire  est  en  rapport  avec 
le  trouble  que  I  inanition  amène  dans  la  fonction  gl vcogémque. 

De  nombreuses  observations,  parmi  lesquelles  celles  de  Mextbaler 
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pl  .lenncmnnn  (1),  établissent  < 1 1  ic  le  Iraviul  iiinsculairc  un  pou  \ h >I<‘i  1 1 
;i  1  n t- ne  imo  augiuenlalmn  de  la  bilirubinémie  (|iu  munie  <le  '<>  a 
1  r><i  milligrammes  0/00.  (le  phénomène,  « 1 1 1 1  a  élé  allnlmé  à  une  con¬ 
traction  de  la  raie,  se  produit  également  après  le  surmenai;»1  inlelleel  uel . 
Dans  les  deux  cas,  pour  peu  <pie  le  travail  soit  mleiise,  ou  observe  de 
l'iirohilmurie,  un  Irouble  dans  le  métabolisme  des  sucres  cl,  parlois, 
un  relard  dans  I  éliminai  ion  du  rose  bengale. 

hes  dosages  «pu  oui  élé  l;uls  sur  le  sérum  des  malades  aliénés  il  irlere, 
il  alléchons  hépatiques  ou  de  maladies  retentissant  sur  le  loie,  uni  loiirm 
des  ré'sullals  loi  I  mléressanls.  Ils  oui  permis  il  établir  un  parallèle  entre 
la  cholalémie  cl  la  hiliruhmémie.  Dès  iqao,  hhabrol  et  II.  Bénard  oui 
reconnu  ipie  I ou I  ictère  esl  dissocié  au  pmlil  des  pigments.  Bien  ipie 
dans  la  hile  humaine,  les  sels  biliaires  soienl  de  quatre  à  cinq  fois  plus 
abondanls  ipie  le  pigment,  dans  le  sérum  des  i<  lérnpies,  même  en  cas 
d  ictère  par  rétention,  la  proportion  esl  inversée  :  il  y  de  sept  à  dix 
lois  plus  de  pigment  que  de  sels. 


\  oici  quebiues 

chiffres  < p 1 1  d 

loimeronl 

une  idée  de  1 

a  teneur  du  se 

sels  biliaires  e 

1  eu  pigment 

dans  les 

alléchons  les 

plus  diverses 

Sels  biliaires  Bilirubine 


Etat  normal . 

0 

0 ,0 1 6 

Ictère  cong.  Iiémoly  tique  . 

o 

0,08  -0,12 

Obstruction  du  cholédoque  . 

0,0 6  -o,i 3 

o,35  -1,20 

Ictère  catarrhal . 

0,02  -0,1  D 

0,28  -1,20 

Ictères  infectieux . 

0,01  a-0,o6 

0,66  -1,60 

Cirrhoses  sans  ictères  .  .  .  . 

o  -0,702 

0,02  -0,25 

Cirrhoses  avec  ictère . 

0 ,0 1 5-o  ,o^ 

0,4  -o.CO 

Grossesse . 

o,o-i5-o,o3(3 

0,025 

Affections  intestinales  . 

0,01  2-0,0 !\  2 

1 1 ,025-0 ,08 

Affections  diverses . 

O 

0 ,0 1  ()-o,<  >8 

ha  question  de  la  hiliruhmémie  esl  entrée  dans  une  voie  nouvelle 
avec  les  travaux  de  ilqmanns  van  den  Bergh  (d),  qui  a  montré,  en  11I1I1 
sanl  le  diazo-réaclif  d  Fdulirli,  ipie  la  bilirubine  se  trouve  dans  le  sérum 
sous  deux  états  :  libre  ou  combinée  à  des  albumines.  (  )n  peut  facilement 
étudier  ees  deux  variétés  eu  ut  disant  les  sérums  do  malades  atteints 
d  ictère  :  si  I  ictère  esl  du  à  un  obstacle  au  cours  de  la  bile,  le  pigment 
esl  libre  cl  le  réarlif  provoque  immédiatement  une  coloration  rouge  ou 
rouge  violacé  par  lormaliou  d  mie  a/obdiriihme.  Dans  les  cas  d  ici  re 


11  I- .  Mivi  HAi.Kii  miel  K.  .1 1  a  mm  ann.  I  'cher  die  S<  •  1 1  \\  ;  1 1 1 U 1 1  n  ■  1 1  der  Serumhiliru- 
binspiegel  hei  Km/,  Mil  loi-  imil  I  ;  1 1 1  i/  ~  1 1  «  •  K  <  •  1 1 1  ;  1 1 1 1<  •  o .  Uni.  Klin.,  ni.'ili,  I.  \\\ll. 
PI'-  1  '170-1  '173. 

(2)  Idiis  ces  chiffres  sonl.  empruntés  au  lra\ail  de  .1.  I'iOttkt,  Dosage  des  sels  biliai¬ 
res  dans  le  sang.  Thèse,  il  ■  Paris,  iqàâ.  Le  chiffre  donne  par  la  hiliruhmémie  nor 
male  e<l  un  peu  l'orl  ;  mais  les  résiliais  ohlenus  conservent  leur  valeur  relative. 

ià)  1 1 1  j  ai  a  \  N  s  van  den  lii  in.u.  La  recherche  de  la  hiliruhine  dans  le  plasma  sanguin. 
I  .a  Presse  Média  ale,  'i  juin  i<y<i,  p.  \  \  i  ;  l)er  linlIentarbstoU  ini  Blute.  I. cycle  urid 
Leipzig,  njaS. 
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sans  rétention,  la  coloration  n  apparaît  qu’au  bout  de  quelques  minutes 
ou  de  quelques  heures  et  parfois  fait  défaut.  Après  précipitation  des 
albumines  par  I  alcool,  la  liaison  es!  rompue  et  la  réaction  devient  immé¬ 
diate. 

dette  distinction  a  été  continuée  par  tous  ceux,  et  ils  sont  nombreux, 
•  pu  ont  repris  I  élude  de  la  question.  Mais  I  accord  n  a  pu  se  faire  sur 
la  signification  du  phénomène.  <  hi  admet  souvent  que  la  réaction  indi¬ 
recte  est  caractéristique  de  I  état  normal  :  la  bilirubine  est  liée  aux  pro¬ 
téines  du  sait”'  et  son  passade  dans  I  urine  n  est  possible  qu  à  la  faveur 
d  une  lésion  glomérulaire.  La  réaction  directe,  immédiate  ou  retardée, 
traduit  la  présence  de  la  bilirubine  libre  ayant  passé  dans  le  sang  à 
la  suite  d  une  altération  des  ampoules  biliaires  intrahépatiques  ;  elle 
peut  franchir  le  filtre  rénal,  meme  quand  il  est  intact. 

(tu  a  pu  soutenir  aussi  (pie  la  bilirubine  dissimulée  est  un  pigment 
spécial,  ou  (pi  elle  est  constituée  par  le  pigment  normal  et  que  son  étal 
particulier  est  en  rapport  avec  le  degré  de  la  cholémie  ou  avec  l’abon¬ 
dance  des  stromas  globulaires,  avec  le  taux  des  globules,  avec  la  pres¬ 
sion  osmotique,  avec  rabaissement  du  /dl,  avec  le  temps  de  stagnation 
dans  le  sang  et  les  tissus. 

S  il  \  a  des  divergences  de  détail,  un  fait  est  acquis  :  le  retard  ou  la 
difficulté  de  la  réaction  est  en  rapport  avec  le  degré  d  adsorpl ion  du 
pigment  par  les  matières  protéiques,  (  «ellos-ei  sont  plus  abondantes 
dans  les  ictères  liémolv  I  iqucs,  soit  par  excès  d  albumines  provenant 
de  la  dissolution  des  globules  rouges,  soit,  comme  I  admet  II.  Ilavaslu, 
par  suite  de  la  présence  du  stroma  globulaire. 

(le  «pu  confirme  celle  conception,  c  est  qu  entre  la  réaction  immé¬ 
diate  et  la  réaction  retardée,  il  \  a  de  nombreuses  transitions.  Lepelme 
admet  quatre  types  :  réaction  rapide  se  faisant  en  i /a  ou  i  minute; 
réaction  diphasique,  immédiate,  niellant  au  maximum  ao  minutes  à 
se  produire  ;  réaction  diphasique  retardée,  caractérisée  par  le  dévelop¬ 
pement  graduel  de  la  coloration  ;  réaction  retardée,  dont  1  apparition 
est  lente  ;  dans  ce  dernier  cas,  la  coloration  est  rouge  jaunâtre,  tandis 
que  dans  les  trois  premiers  cas,  elle  est  d  un  rouge-violet. 

dette  différence  de  coloration  semble  en  rapport  avec  une  nature  dé¬ 
férente  des  pigments  et  avec  la  présence  d  hémalme,  d  hémaloïdme  et 
surtout  d  bémafopi >rphv  rme. 


CHOLESTÉROL 

Découvert  dans  la  bile  par  donradi  en  1770,  dénommé  clwlcslcnnc 
par  (  llievreul  en  1  S  •>  ;  » ,  le  rlmlrslcml  est  souvent  considéré  comme  un 
lipoïde  apliosphoré.  Il  renlenne  une  lonclion  alcool  secondaire,  <1  où 
le  nom  que  lui  impose  la  nomenclature  moderne.  Il  a  pour  formule  glo¬ 
bale  (1  ||"U.  La  formule  développée  semble  être  la  suivante  : 
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(  >n  peut  constater,  <1  après  relie  formula,  que  le  cholestérol  est  un 
compose  mm  salure  ;  il  renferme  une  double  liaison,  ee  <|m  lui  permet 
de  fixer  un  atome  de  brome  ;  il  contient  une  loin  lion  alcool  secondaire 
CIIOII.  « 1 1 1 1  peu I  èlre  eslénliée  el  donne  par  oxydation  une  célone  ;  il 
est  ooiimi  d  une  chaîne  lalérale  alipbalupie,  qu’on  peut  figurer  par  un 
anneau  brisé. 

Le  cholestérol  se  présente  sous  I  aspect  de  cristaux  blancs,  brillants, 
légers  el  soyeux,  doux  au  toucher.  Il  est  insoluble  dans  l’eau  et  l’alcool 
froid,  soluble  dans  5  à  q  parties  d  alcool  bouillant,  ainsi  <pie  dans 
1  éther,  le  chloroforme  el  les  huiles  grasses.  Il  a  la  propriété  de 
se  combiner  avec  certains  glvcosides  complexes,  comme  la  sapomne 
el  la  digitonoside  (digitomne ).  Avec  ce  dernier  corps,  il  forme  un 
composé  défini  nui  est  utilisé  pour  le  dosage  du  cholestérol  libre  dans 
le  sang  el  les  tissus. 

Une  solution  chloroforniupic  de  cholestérol  additionnée  d’acide  sul- 
furnpie  concentré  donne  une  coloration  rouge  sang  (réaction  de  Sa I - 
kowski).  Si  Ion  a|oule  à  la  solution  chloroforniKpie  i/o  de  son  volume 
d’anhydride  acétiipie,  puis  goutte  à  goutte  de  l’acide  sulfurique,  on 
obse  rve  une  série  de  teintes,  rose,  \iolelte,  bleue  et  finalement  verte 
(Lieherinann  et  Hiirchard).  dette  teinte  verte  est  suffisamment  stable 
pour  permettre  de  faire  un  dosage  (Grigaut). 

La  solution  alcoolique  de  cholestérol  additionnée  d’un  peu  de  mélhyl- 
lurfurol  et  d  acide  sulfurique  prend,  comme  les  solutions  d  acides  biliai¬ 
res,  une  coloration  rouge-groseille. 

Le  cholestérol  fut  longtemps  considéré  comme  un  simple  produit  de 
désassimilation,  provenant  surtout  des  centres  nerveux,  «pu  en  ren- 
lermenl  en  effet  une  forte  proportion,  pisqu  à  do  grammes  o/oo.  Nous 
savons  aiqourd  hui  que  le  cholestérol  remplit  un  rôle  phvsiologique  de 
première  importance  par  les  actions  qu  il  exerce  el  par  les  produits  aux¬ 
quels  il  donne  naissance,  de  qui  augmente  encore  I  intérêt  qui  s’attache 
à  son  élude,  c’est  qu  il  est  apparenté  à  de  nombreuses  substances 
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qui,  comme  lui.  se  rattachent  à  un  isomère  île  I  anl hrarène,  le 
/dicnaitl  relie.  <  .'II1',  retirés  Ions  deux  des  produits  de  distillation  du 
goudron  de  houille.  <  h-,  il  e\i>te  toute  une  série  de  corps,  abondamment 
répandus  elle/  les  végétaux  cl  les  animaux,  d  une  acli\ilé  pli vsinlogique 
ou  palhogemqiie  considcrahli',  dont  la  dégradai ion  aboutit  au  dunéllivl- 
pbénanllirèiK'.  Ils  dcmenl  tous  il  un  carbure  saturé  fondamental,  le 
(•yclni>cnt(ino-i)erliyilr<>i>lu'iuuilrèiie  ou  sléranc,  dont  \oici  la  formule  : 


<  :tl- 
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ltes  dérivés  du  stérane,  ceux  du  moins  qu  il  importe  de  connaître  en 
physiologie,  sont  les  suivants  : 

i°  les  si  croîs,  abondamment  répandus  chez  les  végétaux  et  les  ani¬ 
maux  ;  parmi  les  slérols  végétaux,  nous  signalerons  I  ergoslérol  qui, 
par  irradiation,  donne  la  vitamine  If  ;  parmi  les  slérols  animaux  il 
suffit  de  citer  le  cholestérol  ; 

:>°  des  alcaloïdes  et  des  ijlueosides,  se  rattachant  au  pliénanthrène  : 
morphine,  codéine,  lliébaïne  ;  principes  eardiolomques  de  la  digitale 
et  du  si mpliant us  ; 

3°  les  arides  biliaires  dont  nous  avons  montré  les  relations  avec  le 
cholestérol  ; 

V  les  hormones  i/cHilidcs .  dont  les  rapports  avec  le  cholestérol  res¬ 
sortent.  en  toute  évidence,  de  la  comparaison  des  lormules.  Il  est  pro¬ 
bable  que  I  androslérone  est  la  substance  intermédiaire  entre  le  cho¬ 
lestérol  cl  I  (pslrone.  Le  loie  semble  intervenir  dans  la  lormalion  de  ces 
hormones,  rumine  on  pouvait  déqà  le  soupçonner  par  la  découverte 
d  une  combinaison  de  I  acide  glvruromque  avec  I  ipslrone,  dans  I  urine 
de  la  hem  me  gravide  et  de  la  .lunirnl  hisehcr,  Ixrolin  et  Zuekerman 
ont  trouvé  une  substance  uslrngène  dans  le  loie.  nondoui,  (larmmali 
et  (  lorhelhni  ont  constate  la  format  ion  de  substance  (estrogène  dans  les 
purées  de  foie  additionnées  de  •  >  o/n  de  cholestérol  et  maintenues  asep- 
liqucmenl  à  3"°  pendant  3o  à  io  jours  (i  )  ; 

(i)  I’.  R  on  dom,  V.  (7  vu  xi  in  vi  i  iiimI  Cciuiii  a  i.iM.  tVlicr  lias  \nfiivlen  von 
•  rslriissrcgcndcn  Slofcn  in  Organcn  in  vilro.  Zeitschrift  /.  /.tltysiol.  C.hcinic,  îpaG, 
l.  (.'<(' XI,!,  pji.  71-80  et  (JCXI-V,  p.  78. 
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•  >"  la  alumine  /, .  « 1 1 1 1  se  rattache  à  la  folliculine.  Evans  el  Burr  lui 
ilonncnl  nom  formule  (Il  I'  1  (  )■  ; 
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table; 
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pu  fait  saisir  les  relations 
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le  cholestérol,  la  cor- 

1  me. 

1  androstérone  et  l'œstrone)  ; 

7°  des  substances  ayant  même  structure  cl  même  action  mie  les  hor¬ 
mones  génitales  cl  se  trouvant  dans  les  véyétaux.  Heurs  femelles  du 
saule,  noyaux  de  dattes  ; 

8°  certains  poisons  des  Batraciens;  ainsi  le  venin  cutané  du  Cra¬ 
paud,  la  bufotoxine ,  se  dédouble  en  un  peptide  et  un  autre  corps,  la 
hnfmjine,  C*SII  "0",  <pn  peut  donner  de  l’acide  choléniipie  et  finale¬ 
ment  de  1  acide  cholanicpie. 

Signalons  encore  la  parenté  chimique  du  cholestérol,  des  acides 
biliaires  et  des  substances  œstrogènes  avec  les  substances  cancérigènes  ; 
\u  cours  de  ses  recherches  sur  les  substances  cancérigènes  qu  on  peut 
retirer  du  goudron,  Cook  lut  conduit  à  en  chercher  la  synthèse  en 
parlant  des  acides  biliaires.  Il  suffit,  en  effet,  ce  qui  est  relativement 
larde,  de  cvchser  la  chaîne  latérale  des  acides  biliaires  ;  on  obtient  ainsi 
un  noyau  i -:>-henzanl hracénique,  dont  les  propriétés  cancérigènes  sont 
manifestes,  \insi  fut  découvert  simultanément,  par  Cook  et  par 
W  leland  et  Danc,  le  mélhvlrholantrène,  un  des  plus  actifs  des  carbures 
cancérigènes  actuellement  connus. 

Distribution  du  cholestérol  dans  l'organisme.  —  La  bile  «pii  se  lrou\e 

dans  la  vésicule  renferme  o,/|b  de  cholestérol  chez  le  Chien,  o,/|i  à  o,N 
chez  le  Bœuf,  o,(>  à  1  ,(i  chez  I  Nomme.  Bien  qu  insoluble  dans  l’eau, 
le  cholestérol  se  maintient  en  dissolution  dans  la  hile,  comme  d  ailleurs 
dans  le  plasma,  (lest  ce  qu  on  a  attribué  à  des  combinaisons  protéido- 
hpidiques  l  Machebœuf  ),  à  une  action  des  phosphates  el  des  savons  (\  el- 
luz  et  Bouchera,  F.  Ncpveiix)  et  surtout,  depuis  les  recherches  de 
Moore  el  Farker,  à  I  action  des  sels  biliaires. 

L  millièm  e  des  sels  biliaires  ne  peut  plus  être  acceptée  sans  réserve. 
Chabrol,  Collet  el  Marcel  Cacliin  ont  fait  \oir  qu  un  liquide  con¬ 
tenant  de  8  à  ri  grammes  d  acide  chohcpie  par  litre,  maintenu 
à  38",  n  est  pas  capable  de  dissoudre  du  cholestérol.  Les  mêmes  expé¬ 
rimentateurs  prennent  deux  échantillons  de  Iule  provenant  de  deux 
chiens  différents  et  ayant  la  même  teneur  en  cholestérol  (o  gr.  on  o/oo) 
et  en  acide  cholahque  (a  gr.),  e-t  ils  constatent  que  le  pouvoir  dissol¬ 
vant  1 1  est  pas  identique  :  il  est  respectivement  de  o,oq  el  de  <>,■>  i.  (  )n 
obtient  des  résultats  semblables  avec  la  bile  humaine.  Le  déficit  des 
acides  biliaires  ne  suffit  donc  pas  à  expliquer  la  précipitation  du  cho¬ 
lestérol  el  ne  rend  pas  compte  du  développement  de  la  lithiase. 

\illarel,  .lustin  Besançon  el  Marcel  Drilhun  ont  repris  I  élude  de  la 
question  et  sont  arrivés  à  conclure  que  la  dissolution  s'explique  par  le 
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processus  que  les  1  >i< ><‘1 1 1 1 1 1 1 si (*s  tchécoslovaques  oui  décrit  sous  le  nom 
(17/ \’dmlr<>i>ic.  ('/est  le  mécanisme  qu’on  mvo(|iie  pour  cxplitpier  la 
dissolution  des  corps  insolubles  sous  I  influence  de  certaines  inilres  sub¬ 
stances  :  I  exemple  le  plus  connu  est  la  dissolution  de  la  caféine  dans 
les  solutions  de  henzoatc  de  sodium.  Parmi  les  corps  capables  d  assurer 
la  dissolution  du  cholestérol,  d  faut  citer  certaines  animes  acyrliques, 
et.  en  particulier,  la  tnélbvlannnc.  Certaines  d  cuire  elles,  possédant 
une  fonction  alcool,  telle  la  colamine,  sont  parmi  les  solvants  les  plus 
puissants  du  cholestérol. 

Le  sang  de  I  Homme  contient  de  i,/i  à  i,p  o/oo  de  cholestérol,  régu¬ 
lièrement  réparti  entre  le  sérum  et  les  globules.  Il  n  en  est  pas  de  meme 
chez  les  animaux  où  la  proportion  contenue  dans  les  globules  est  nota¬ 
blement  plus  forte,  \oici  quelques  chiffres,  donnés  par  Grigaut,  Dehrax 


r  (pu  fixeront  les  idée: 

s  sur  ce  point  : 

Sera  m 

Hématie 

Homme . 

1/10-1,90 

\  ,3f>-i  ,• 

Chien . 

i/li 

1,72 

Chat . 

1,25 

1,70 

Porc . 

1,20 

i  ,53 

Bœuf . 

I  ,/|0 

T  ,fr> 

Cheval . 

1,25 

1,87 

Lapin  . 

0/10 

1,92 

Cobave . 

0,28 

1 ,1)0 

A.  I  rbain,  Cohen  et  M"°  Pasquier  ipu  ont  dosé  le  cholestérol  du 
sérum  chez  divers  Mammifères,  habitant  le  parc  zoologiquc  de  Vincennes, 
insistent  sur  les  grandes  variations  individuelles  dans  une  même  espèce. 
Cependant  dans  chaque  groupe  la  teneur  en  cholestérol  est  assez  fixe 
et  moins  ('levée  que  chez  I  Homme.  Elle  est  très  faible  chez  l’Antilope 
(o/|8  o/oo)  et  chez  les  Camélidés  (o,5G  chez  le  Lama,  o,fî3  chez  le 
Dromadaire). 

Le  cholestérol  se  trouve  dans  le  sang  sous  deux  états  différents  :  à 
I  état  libre,  à  I  (Hat  eslénlié.  \\  milans  ayant,  montré  que  le  cholestérol 
libre  donne  seul  un  précipité  avec  le  digilonoside,  a  fourni  le  moyen 
de  doser  facilement  1  un  et  l’autre  de  ces  deux  états.  On  a  constaté  ainsi 
(pie,  dans  les  globules  rouges,  le  cholestérol  est  libre  en  totalité  ;  dans 
le  sérum,  i/'\  est  libre,  le  reste  forme  des  esters  avec  l 'acide  oléique 
ou  I  acide  palmitique.  C’est  ce  «pie  montrent  les  chiffres  suivants  : 


(  Il  i  o  I  cs  te  roi 
» 


libre 

estéritié. 


Total. 


Homme  (l.audat) 

Cheval  (  1 

o,35-o,5o 

0,44 

I,XO-I,4o 

1  ,of> 

1 ,5o-i  ,90 

1 ,5o 

Le  cholestérol  est  abondamment  répandu  dans  tous  les  tissus  de 
I  organisme.  Il  s  x  trouve  comme  dans  le  sang  sous  deux  étals,  libre 
ou  eslénlié,  I  cslérdiral  ion  se  faisant  le  plus  souvent  par  de  I  acide  pal 
1 1 1 1 1 1< | uc  ou  de  I  acide  stéarique. 
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Formation  du  cholestérol.  L  étude  ilu  cholestérol  pose  deux  pro¬ 
blèmes  «I  une  grande  importance  biologique.  Quelles  sont,  les  substances 
«pu  donnent  naissance  à  ce  corps:’  Ouels  sont  les  organes  ipn  en  font 
la  s\  ntlièse 

(  ) 1 1  a  cru  pendant  longtemps  ipie  les  animaux  étaient  incapables  de 
transformer  les  composés  linéaires  en  composés  cycliques.  Les  stérols 
étant  abondanunenl  répandus  clic/  tous  les  êtres,  végétaux  et  animaux, 
on  assigna  une  origine  végétale  au  cholestérol  ;  I  organisme  anima! 
n  apporterait  «pie  des  retom  bes  aux  stérols  végétaux. 

I  ne  autre  conception  s  est  peu  à  peu  imposée.  Les  stérols  animaux 
pro\  lennrnl  d  arides  gras  mm  saturés.  Les  recbercbes  de  Mmovici  sont 
démon  si ra 1 1 ves  (  i  ).  t  ) 1 1  prend  d  abord  des  Insectes,  lels  une  les  Blattes  ; 
on  les  soumet  au  jeûne  pendant  d  jours  ;  on  en  sacrifie  quelques-unes 
pour  doser  le  cholestérol  ;  à  d  autres  on  donne  des  régimes  contenant 
de  I  amidon,  du  glucose,  de  la  caséine,  des  acides  gras  :  clic/,  toutes  la 
proportion  de  cholestérol  oscille  autour  de  i  o/o  ;  mais  chez  les  Blattes 
< | u i  ont  reçu  de  I  aride  oléique,  la  proportion  s  élève  à  et  ‘>,5  o/o. 
Mêmes  résultats  riiez  les  Souris;  la  proportion  de  cholestérol  étant 
chez  les  témoins  de  d  à  (i  o/o,  est  tombée  à  e,b  ou  :>  riiez  les  animaux 
nourris  axer  des  glucides,  de  la  caséine  ou  des  graisses,  tandis  que 
chez  ceux  qui  recevaient  de  I  aride  oléique,  elle  est  montée  à  S  ou  10. 

Kn  opérant  sur  le  Chien  et  en  dosant  le  cholestérol  dans  le  sang 
(sérum  et  globules  rouges),  on  arrive  à  la  même  conclusion  :  l’acide 
oléique  est  la  seule  substance  capable  de  donner  naissance  à  du  cho¬ 
lestérol  . 

Nous  pouvons  aborder  maintenant  la  deuxième  question.  Dans  quel 
organe  se  fait  la  cyclisation  de  I  aride  oléique? 

I  )e  nombreuses  expériences  permettent  d  attribuer  au  foie  le  rôle 
principal . 

Mmoxiri  prélevé  sur  des  Chiens  un  morceau  de  foie  et  y  dose  le  cho¬ 
lestérol  :  | > 1 1 1 s  il  leur  introduit  de  I  acide  oléique  dans  le  duodénum 
et  fait,  plus  lard,  un  deuxième  dosage  il  trouve,  en  moyenne, 
:>,<>(>  o/oo  axant  I  introduction  de  l’acide  oléique  ('I  après.  Si  on 

laisse  des  morceaux  de  fou»  à  I  éluxe,  la  proportion  de  cholestérol  s  élève, 
au  bout  d  une  dizaine  de  jours,  à  e./pi  sur  I  organe  témoin,  à  0,07  chez 
les  animaux  qui  ont  reçu  de  I  acide  oléique. 

L  action  du  foie*  a  été  bien  mise  en  évidence  par  Kranke  et  Yïal- 
rzxnski  opérant  sur  des  Chiens,  ils  ont  constaté  qu’après  hépatectomie 
la  teneur  du  sang  en  cholestérol  diminue  progressivement  et  tombe  de 
1  7  >- 1  milligrammes  0/0  à  11  (i  H  qti.  Il  y  a  donc  une  diminution 
de  ■».)  à  dp  0/0.  <  )n  constate  en  même  temps  une  diminution  du  rapport 
cholestérol  eslérilié/rholeslérol  total.  Ce  résultat  est  fort  intéressant, 
car  il  tend  à  prouver  le  rôle  du  foie  dans  l'estérification  du  cholestérol. 

1  S.  Mixovici.  (  (i  h  1 1  ri  loi  I  ion  .'1  I  ’«’•  1 1  idc  de  l’origine  du  cholestérol  dans  l’organisme 
animal.  Nor.  </r  Chimie  biologique,  i;)35,  I.  XVII,  j»j).  3Gr)-3j)5. 
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D  ailleurs,  après  une  hépaleeloinie  partielle,  (llianulm  cl  Ludewig  oui. 
obsené  également  une  (liinnnilion  du  cholestérol  estérilié,  diminution 
passager»*,  le  reloue  à  la  normale  se  produisant  dès  le  troisième  jour. 

I>  après  Maranon,  Uollazo,  Forces  et  lloda,  le  fou*  aurait,  encore  la 
propriété  de  mobiliser  le  cholestérol  lixé  par  les  tissus,  car  I  administra¬ 
tion  d  extraits  hépatiques  entraîne  une  hypercholestérolémie. 

I  n  deuxième  organe  semlde  intervenir,  c’est  la  raie,  (l’est  ce 
» j 1 1  axaient  reconnu  Mirions  et  Solda  et  ce  »pi  a  confirmé  Minovici.  En 
laissant  des  morceaux  de  rate  à  I  étuve  pendant  10  à  :>o  jours,  la  teneur 
en  cholestérol  est  montée  de  a,  b  o/oo  à  o,Vi  \u  contraire,  les  glandes 
surrénales,  considérées  souvent  comme  des  organes  formateurs  de  clio- 
leslérol.  se  sont  montrées  inactives.  La  teneur  en  cholestérol  n  ’aug- 
mente  pas  ipiand  on  conserve  ces  organes  à  l’étuve  (Mmovin)  cl  peut 
même  diminuer  (Abelous  et  Sonia). 

Le  rôle  du  poumon  paraît  fort  complexe.  Mayer  et  Seha*ffcr  ont 
reconnu  »pie  son  parenclivme  contient  une  forte  proportion  de  cholesté¬ 
rol.  Mieloiis  et  Sonia,  faisant  des  dosages  comparatifs  sur  le  sang  du 
cœur  droit  et  le  sang  du  cœur  gauche,  trouvent  dans  ce  dernier  une 
diminution  du  cholestérol  <pu  atteint  en  moyenne  o.'éti).  Ils  ajoutent 
que  le  poumon  ne  sc  contente  jia>  de  lixer  le  cholestérol  :  d  est  capable 
de  le  détruire.  Si,  à  100  grammes  de  poumon  (comptés  d  ajirès  I  extrait 
sec)  on  ajoute  i  gr.  qqo  de  cholestérol,  on  trouve,  au  bout,  de  •> \  heu¬ 
res,  o.ti'M  et,  au  houl  de  ) S  heures,  o,3il>.  Minovici  a  confirmé  ces 
résultats,  car  d  a  constaté  une  duninulion  du  cholestérol  dans  le  pou¬ 
mon  conserxé  à  1  étuve.  Mais  il  a  observé  une  augmentation  dans  les 
|)omnoiis  soumis  à  une  respiration  artificielle  intense. 

S.  Leiles,  à  qui  nous  devons  de  très  belles  études  sur  les  modifications 
que  le  poumon  fait  subir  aux  lijudes,  admet  une  action  réversible  de  cet 
organe  qui,  simaul  les  circonstances,  transformerait  l’acide  oléique 
en  cholestérol  et  ramènerait  le  cholestérol  à  létal  d  acide  oléique. 

Maintenant  qu  est  démontrée  l’action  prépondérante  du  foie  dans  la 
formation  du  cholestérol,  il  nous  faut  rechercher  comment  cet  organe 
| n* 1 1 1  taire  la  cyclisation  de  I  acide  oléique. 

L  acide  oléique  est  un  acide  gras  non  saturé,  ayant  pour  formule  : 

CH3  (Cil-)7  -  Cil  =  Cil  (Cil-)7  —  COOll 

Au  niveau  de  la  double  liaison,  une  rupture  |>eiil  se  faire  facilement, 
éminemment  favorable  à  la  formation  »l’un  corps  cyclique.  Un  peut  donc 
écrire  : 


3C18J13402  +  ()  =  2C27II160  +  5IF0. 

Ao.  olcii|iic  Cholestérol 

Uellc  formule  est  évidemment  beaucoup  trop  simpliste.  Entre  l’acide 
oléique  i‘l  le  cholestérol  doit  exister  un  intermédiaire,  vraisemblable¬ 
ment  un  hydrocarbure  non  saturé,  analogue  au  squalène.  Or  nous 
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;i\oii>  < I « ' | ; i  ilil  •  | ii(“  l(‘  loir  îles  Manunilèi es  rriilrrmr  des  corps  de  rr 
génie  rl  nous  avons  rappelé  i|iir  dans  certains  Poissons  «  >  i  i  ;i  pu  suivre 
lu  I  r;i  l  isl  <  i  ri  1 1  ;i  I  h  1 1 1  il  1 1  si  p  liilr  1 1<‘  ni  r  I  h  des!  r  ri  il .  \  |i  u  1 1<  u  i  s  i  p  ir  (  !  1 1  ;i  1 1 1  u  >i  i .  r  1 1 
;i  d  1 1 1 1 1 1 1  si  rail  I  du  sipiidrnr  a  des  Hais,  pendanl  •>.  i  (ours,  a  vu  le  rlio- 
Irslrrol  s  accroître  dr  ho  o/o  dans  le  loir. 

^  bi  | K* ni,  pour  li ver  1rs  idées,  admcllrc  1rs  Iraiislornialioiis  surres- 
si\rs  s  1 1 1  \  ailles,  <  p  1 1  sonl  purcmcnl  srlirmaliipirs  : 

5C18IP402  =  3C30IISO  +  îul  R) 

Ac.  olciquc  Squulcnc 

C3"IP°  +  «)0  C27I1460  +  3 CO 2  l  :>l  I 20. 

Sijualènc  Cholestérol 

I je  rapport  rnlrr  le  sipialmr  rl  le  rliolrslrrol  rsl  bien  uns  en  évidence 
pur  la  lornndr  développée  de  rrl  Imlrorarbiue  : 

C||;(  CIP  CIP 

C  =  CH  —  CIP  -  CIP  —  C  =  CIP  —  Cil2  —  C  =  CH  —  CIP 
CIP 

CIP 

C  =  CH 
CIP 

Si  I  on  roniparr  celle  lorinulr  à  rrllr  du  i  I mlrslr l  oi ,  ou  peul  roiisla- 
Irr  une  irlalion  évidente.  Kn  supn  posaiit  1rs  deux  eroiiprs  inrlliv  lupirs 
libres  aux  deux  groupes  semblables  nui  lermmenl  la  rliaîne  lalrrale, 
on  voil  < | tic  le  groupeinenl  mrlbvbipie  suivaiil  se  trouve  dans  les  deux 
lormules  à  la  même  place,  sur  le  rinipnrme  carbone. 

O  i  icli  p  les  rerberrbes  lendrni  à  dérnonlrrr  <  i  ne  1rs  glucides  peuvent 
aussi  donner  naissance  à  du  rboleslérol  ;  e  rsl  ce  ipu  rrssorl  des  rxpr- 
riences  la  i  les  sur  la  levure  de  bière.  Mais  il  esl  évulenl  une  relie  évo- 
lulion  exige  une  Iranslormal ion  préalable  des  glucides  en  lipides. 

listérification  du  cholestérol.  Nous  avons  dil  une  le  rboleslérol 
se  Irouve  dans  l’organisme  sous  deux  riais  :  libre  ou  eslérilié.  L  esléri- 
liralion  du  rboleslérol  se  produit  dans  le  loie,  «pu  règle  le  rapporl 
rboleslérol  eslérdié/rbolrslérol  lolal  (d'Iiannliauser).  Il  agi I  au  nioven 
il  une  cslcrtisc  à  action  réversible  «pu,  suivant  les  circonstances,  eslé- 
rilie  le  rboleslérol  ou  dédoublé  les  esters  cboleslérolupirs  i  Kondo  rl 
Si  •bull/;  l .  (le  rapport  mu,  dans  1rs  comblions  normales,  atteint  dans 
le  sérum  sanguin  (io  o/o,  subit  un  abaissement  considérable  ipiand  on 
a  enlevé  le  foie  riiez  le  (duen  (Franke)  et,  cbez  I  Homme,  ipiand  s  esl 
produite  une  msulTisailce  brpalupir,  resl-à-due  en  cas  de  lésions  gra¬ 
ves  de  la  glande,  \uisi  1rs  variations  dr  la  rbolrslei'olénur  ont  peu 
d  nnporlanre.  (l  est  le  rapporl  du  rboleslérol  eslérilié  au  rboleslérol 


Cl  P  Clt3 

I  I 

-CIP  —  CIP  —  Cz=CIP  —  CIP  —  C  =  C.H  -  CIP 
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lotnl  « 1 1 1  il  faut  déterminer;  la  diminution  de  ce  rapport  indique  une 
insiiflisance  hépatique,  ce  qui  lui  confère  une  assez  grande  valeur  pro¬ 
nostique  (Adler,  Lemmalc  et  Lpslem).  (.elle  corrélation  a  été  confir¬ 
mée  par  de  Morais-Sarmenlo  et  Bruno  da  Costa  (i)  :  le  pouvoir 
est  «'ri  liant  du  foie  est  normal  dans  la  cirrhose  de  Laënnec  sans  compli¬ 
cations  ou  dans  la  lithiase  biliaire  ;  il  diminue  dans  les  cas  de  lésions 
graves,  \insi  chez  un  malade  atteint  d  atrophie  suhaiguë,  à  mesure 
que  l  étal  s’aggravait,  le  rapport  tombait  à  i«>,  à  a \  et  finalement  à  i>. 

Le  cholestérol,  pouvant  être  cslérilié  [ »a r  les  acides  gras,  doit  mter- 
\emr  dans  les  transformations  des  lipides.  Son  métabolisme  est  lie  au 
métabolisme  de  ceux-ci.  Les  variations  de  la  cholestérolémie,  dans  les 
diverses  conditions  ph\ siolognpies  ou  pathologiques,  sont  parallèles  à 
celles  de  la  lipémie  et  surtout  à  celles  de  la  lécithinémie  ((Juy  Laroche 
et  Crigaul).  Au  hou  fonctionnement  de  l’organisme  est  indispensable 
un  équilibre  parfait  entre  les  lipides,  les  léeillnnes,  le  cholestérol  libre 
et  le  cholestérol  estérilié.  Il  \  a  là  un  mécanisme  régulateur  d  une  grande 
importance. 

Dans  ces  derniers  temps,  Chabrol  et  Charonnat  ont  indiqué  une 
méthode  ipn  permet  de  doser,  au  moven  du  réactif  phospho-v anilhque, 
la  totalité  du  cholestérol  et  des  acides  gras  non  saturés,  en  tète  des¬ 
quels  I  acide  oléique.  Ils  proposent  donc  de  compléter  I  étude  de  la  cho¬ 
lestérolémie  par  I  élude  de  I  oléidémic.  Dans  les  cas  pathologiques,  on 
trouve  de  <',<)•>  à  ( » , T»o  de  cholestérol  par  litre  et  de  i , y i >  à  i  >  gram¬ 
mes  de  lipides,  sans  qu  il  \  ail  de  parallélisme  entre  les  variations  des 
deux  résultats. 

(lliahrol  et  Marcel  (laelun  ont  montré  «pie  le  cycle  d’excrétion  du 
cholestérol  est  superposable  à  celui  des  lauroeholates.  (lest  en  effet 
par  la  hile  (pie  se  lait  I  élimination,  I  urine  n’emportant  «pie  des  traces 
de  cholestérol.  La  concentration  de  ces  substances  évolue  dans  le  même 
sens  ipie  le  débit  hydrique.  La  bilirubine  obéit  à  une  loi  inverse.  Les 
choléréliques  agissent  à  la  lois  sur  les  sels  biliaires  et  sur  le  cholesté¬ 
rol  ;  le  débit  horaire  des  premiers  monte  de  i  à  ii>,  celui  du  second 
de  i  à  (i. 

La  proportion  de  cholestérol  contenue  dans  la  hile  est  moins  élevée 
que  dans  le  sang.  Contrairement  à  ce  qui  se  produit  pour  beaucoup  de 
substances,  l’élimination  n’est  pas  précédée  d’une  concentration.  La 
quantité  de  cholestérol  est  de  o,iq  à  o,3<)  dans  la  bile  recueillie  sur  le 
Chien,  au  moyen  d  une  fistule;  dans  la  vésicule  biliaire  elle  s’élève 
à  1,1  et  i,3  (Doyon  et  Dufourl).  (liiez  I  Nomme,  on  a  trouvé  dans  la 
Iule  ( p 1 1  s’écoulait  par  une  lislule,  o/i  »  (Nobson),  «>,'C|  à  o,(io  (Bac- 
meisler),  o,f>  à  i,(>  (Ilammarslcn  ),  <>,No  et  i  ,(’m  (Bonamu).  Dans  la 
vésicule,  la  quantité  est  plus  forte  :  i  , (i  à  •> , h  (  Frenrhs),  i  , oS  (  Me  Nee  ), 
i  ,.i  à  i,(i  (Ci'igaut),  a, h  (Trifanovv skv).  (liiez  l’enfant,  la  proportion 

(i)  A.  ni:  Mon  vis-S  ATivirvro  cl.  Rnt'xo  i»  \  C.ostv.  I.c  rapport  en  Ire  le  cholestérol  et 
ses  osiers  dans  tes  affeclions  liépn tiques.  Soc,  tic  Biolot/ic,  iq.Vi,  t.  CXV,  p.  V,i<). 
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esl  plus  élevée  :  o,é  d’après  I3;i i»i n sk i  H  Sommerfeld.  (les  résultats 
ont  f;i 1 1  admeilre  «pi  une  cerliiiue  quantité  de  cholestérol  est  sécrétée  par 
la  vésicule  (Naunxn,  Dovon  cl  Duloiirl,  Kausch),  ce  «pu  esl  n i « '•  par 
Hbhmann,  Asrhoff,  Bacmeisler. 

Mn  :>./|  heures,  la  hile  déverse  dans  I  intestin  de  o,6  à  o,q  de  cholesté¬ 
rol.  1 1  ne  pari  le  esl  al  laquée  par  les  nncrohes  cl  él m i niée  par  les  mal 1ère  s 
fécales  à  l  étal  de  tlvsh  vilmrhulcsh'rol .  encore  dénommée  si rrcorine 
('Finit),  c.mélinc  (Marcel),  copro.s/érim*  ou  conroslérol  (hondzxnski  et 
IluinnickiV  (l’est  une  siihslaiice  fusible  à  i  oo°  et  ayanl  un  pouvoir 
rotatoire  dextrogyre  (le  clmleslérol  esl  lévogxre).  Mlle  n’a  pas  de  dmihle 
liaison,  mais  elle  conserve  une  loin  lion  alcool  secondaire.  Mlle  a  pour 
formule  (1  'II1  <>  el  se  rattache  au  pseudo-cholestane,  (r‘llls. 

Déversé  dans  I  mleslm,  le  cholestérol  n  est  pas  complèleinent  perdu 
pour  I  organisme.  Kn  partie  résorbé,  il  esl  ramené  au  foie  uni  I  emma¬ 
gasine.  Il  existe  donc  pour  celle  substance,  comme  pour  la  bilirubine, 
un  cycle  enléro-hépalnpie. 


Rôle  physiologique  du  cholestérol.  K  importance  du  choleslérol 
dans  le  fond loiinement  de  I  organisme  n  a  élé  comprise  «pie  dans  ces 
dernières  années.  Mn  tète  des  I ra vaux  «pu  ont  ouvert  la  voie  aux  recher¬ 
ches  phx  siologiques,  il  nous  laul  rappeler  ceux  d’André  Maver,  Scluef- 
fer,  Terrome,  «pu  ont  mis  en  évidence  le  rôle  du  cholestérol  dans  l  imbi- 
bilion  cellulaire.  Nous  en  avons  déjà  parlé;  qu’il  nous  stillisc  de 
rappeler  cpie  le  choleslérol  el  les  lipides  ne  sont  pas  miscibles  à  1  eau, 
mais  leur  mélange  deuenl  capable  d  absorber  une  lorle  proportion 
de  liquide.  La  leneur  en  eau  esl  réglée  par  le  coefficient  hporxlique 

cholestérol  •  ,  •  ,  cliolestérol  p,.  . 

- ou  mieux  par  le  roellirienl  - - - .  t  ins  le  rapport  est 

acides  gras  1  lecilhine  1  1 

élevé,  plus  la  leneur  eu  eau  esl  considérable.  Dans  le  foie  le  coefficient 

esl  de  i ,  \ 3 . 

line  des  loin  lions  les  plus  intéressantes  du  choleslérol  est  la  protec¬ 
tion  des  globules  rouges  contre  certaines  substances  hémolvsantes, 

iside,  hémolvsmes  des  parasites, 
lecl rire  s'explique  facilement  par  une 
oxvle  du  groupement  alcoolique. 


le  sang,  en  parité  eslénlié  dans 
ohules  rouges,  exerce  sur  ceux-ci 
enforcéc  dans  la  veine  porte.  Le 
mleslm  est,  avons-nous  dit,  par- 
'mc  temps  que  soûl  absorbés  des  savons  el 
MIX-CI . 

holeslér. >1  expbtpie  aussi  I  aiigmen- 
dans  les  cas  d  iclcre  par  rétention 
er  dans  le  sérum  sanguin  de  i  ,o  ou 
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3  grammes  à  8  grammes  o/oo.  Par  celle  fonction  anlihémolylique,  le 
eholeslérol  remplit  im  rôle  prolecleur  important  ;  aussi  son  augmenta¬ 
tion  au  cours  des  ictères  a-t-elle  été  considérée  comme  une  réaction 
de  défense. 

Mous  signalerons  sans  y  insister  le  rôle  protecteur  allrilmé  au  cho¬ 
lestérol  dans  les  intoxications  cl  aulo-uiloxiralions,  notammeiil  dans 
l  auto-intoxication  d  origine  rénale  (l)arraspen  et  Florin),  dans  la  pro- 
teclion  contre  les  chocs  par  I  hyposnllile  de  magnésium  (  Lumière). 

(le  serait  sortir  de  notre  sujet  «pie  d  exposer  les  résultats  olilenus  par 
le  dosage  du  eholeslérol  sanguin  au  cours  des  maladies  (  l  ).  Mous  rap¬ 
pellerons  seulemenl  <pie  ce  ipu  impol  ie  à  I  élude  du  foie,  ce  ne  sont  pas 
les  variations  de  la  cholestérolémie,  e  esl  la  détermination  du  rapport 
cholestérol  eslérdié/e  huleslérol  total,  (le  rapport,  <pu  esl  normalement 
de  (io  o/o,  s  abaisse  chez  les  malades  atteints  d  alleclions  hépatiques 
cl  tombe  à  4o  et  i«5  o/o.  Dans  certains  cas  d  ictère  grave,  le  sang  ne 
contient  plus  <pie  des  traces  de  cholestérol  estérilié. 


MUCINE  ET  PSEUDO-MUCINE 


La  hile,  du  moins  dans  la  vésicule,  esl  plus  ou  moins  épaisse, 
visqueuse  cl  lilanle  el  mousse  par  I  agitation.  On  a  atlrihué  ces  pro¬ 
priétés  à  la  présence  de  mucine.  Mais  Landwehr  a  soutenu  que 
l’aspect  visqueux  dépend  non  pas  d  une  mucine  véritable,  mais  <i  une 
pseudo-murine,  qu’il  considéra  comme  une  gomme  animale,  (lontrai- 
rement  à  la  mucine,  la  pseudo-mucine  biliaire  se  redissoul  partiellement 
dans  un  excès  d  acide  acétnpie  ;  digérée  par  une  solution  rhlorhydro- 
peplique,  elle  laisse  un  résidu  (|iu  ne  contient  pas  de  glucide  réducteur, 
mais  renferme  une  pseudo  nueléme.  L  analy  se  y  démontre  la  présence 
du  phosphore.  C’est  donc  une  nueléo-alhunune. 

Depuis  ce  premier  travail,  des  recherches  fort  contradictoires  ont  été 
publiées,  (pu  semblent  établir  que  le  mucus  biliaire  esl  formé  de  plu¬ 
sieurs  substances,  de  la  mucine  vraie  et  des  nucléo-alhummes.  Paqkull, 
analysant  la  hile  de  Bœuf,  y  constate  la  présence  d  une  nucléo-alhumine 
11e  donnant  pas  de  sucre  réducteur  par  I  hydrolyse  ;  il  x  trouve  en 
même  temps  une  petite  quantité  de  mucine,  1  0/00  environ.  Bauer 
retrouve  la  substance  mucoïde  de  I  *  a  1 1  k  1 1 1 1  dans  la  Iule  du  Bœuf  el 
dans  celle  de  I  Homme  ;  Carnot  et  (  iruzrw ska  roiilinnenl  le  résultat  el 
proposent  de  donner  le  nom  de  clwléonuclcine  à  la  pseudo-mucine 
biliaire. 


(1)  Cf.  Cny  Laroche  el  A.  Cricaut.  Nos  connaissances  actuelles  sur  la  cholesté¬ 
rolémie  et  sa  signification  clinique.  Haute  de  Médecine,  .m  il  iq.V,  pp.  •>•>3-235  ; 
M.  I.oi.i-i  h.  La  cholestérolémie,  maladie  précipitante.  Ibid.,  | > | > .  i qq- :>o3  ;  1’.  Kisskl, 
Les  variations  de  la  cholestérolémie.  Thèse  de  Nancy,  i Qo/| . 
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Sur  le  conseil  de  Lcriche,  R.  Bauer  cl  (  Ihinassi-llakki  (i),  puis 
\lallet-( « uy ,  M  cl  \.  (lhambon  cl  (Irozal  (:>)  ont  repris  l’élude  de  la 
(pieslion.  Ils  ont  constaté  que  la  bile  du  Bœul  doit  sa  viscosité  à  la 
pseudo-min  inc  de  l>ai|kull.  (lellede  I  I lonime  et  de  la  plupart  des  Mam¬ 
mifères  contient  des  mucoïdes  voisins  des  globulines,  de  la  globuline,  de 
la  sérine,  des  pseudo-globulines  et  de  la  mucine  vraie.  La  proportion 
de  la  mucine  contenue  dans  la  bile  humaine  est  de  o,a  à  0,7  0/00; 
relie  de  la  sérine  de  o,/j8  à  I.  La  mucine  biliaire  a  pour  point  iso- 
éleclrmue  /d  I  =  se  rapprochant  aussi  de  la  mucine  des  glandes 
sous-maxillaires  dont  />! I  =  2,7  à  2/1. 

L’étude  de  la  rarmmopbilie  des  cellules  de  la  nimpieuse  vésiculaire 
prélevée  par  biopsie  et  du  mucus  vésiculaire  examiné  par  étalement, 
a  donné  des  résultats  concordants.  La  rarmmopbilie  est  proportion¬ 
nelle  à  la  ipiantilé  de  mucine  et  est  en  rapport  avec  son  groupe  prosthé¬ 
tique,  1  acide  iniicoïlme-siilfurique. 

Opérant  sur  le  (  '.bien,  Mallet-(iu\  et  ses  collaborateurs  lient  le  canal 
cvsliquc  ;  puis  ils  ponctionnent  la  vésicule  et  la  lavent  soigneusement 
après  l  avoir  \idée  de  son  contenu.  Le  réservoir  se  remplit  peu  à  peu 
de  mucus  formé  de  mucine  et  d’une  petite  quantité  de  matières  albumi¬ 
noïdes.  L’épithélium,  qui  est  normalement  identique  à  celui  de  lm- 
leslm  avec  quelques  cellules  caliciformes,  se  transforme  en  cellules  à 
mucus,  qui  sont  surtout  abondantes  dans  le  fond  de  la  vésicule.  Vu  bout 
de  o  ou  4  mois,  les  cellules  sont  aplaties  et  la  sécrétion  muqueuse 
s’arrête.  Mais  si  bon  vide  la  vésicule  de  son  contenu  muqueux,  les  cel¬ 
lules  reprennent  leur  caractère  normal,  (les  intéressantes  expériences 
démontrent  donc  la  parenté  et  même  I  identité  originelle  des  cellules 
épithéliales  et  des  cellules  à  mucus,  et  établissent  qu  au  cours  des  pro¬ 
cessus  dégénératifs,  la  muqueuse  biliaire  passe  par  un  stade  caliciforme 
avant  d  arriver  au  stade  d  atrophie  définitive. 

La  section  du  sphincter  d  Oddi  ou  I  abouchement  des  voies  biliaires 
dans  le  tube  digestif,  amène  une  modification  de  I  épil hélium  vésicu¬ 
laire,  qui  permet  de  donner  à  la  sécrétion  muqueuse  ^a  véritable  signi¬ 
fication  :  sécrétion  vestigiale,  témoin  de  I  origine  intestinale  de  1  arbre 
vecteur  de  la  bile,  susceptible  de  reviviscence  lorsque  les  conditions 
enibrvonnaires  se  trouvent  à  nouveau  réalisées  par  la  suppression  de  la 
barrière  <1111  assure  l’exclusion  du  svslème  biliaire,  (les  conclusions 
cadrent  avec  les  résultats  qu’a  obtenus  Lrdmann  en  cultivant  la 
muqueuse  vésiculaire. 

(1)  li.  Iiuiit  cl  (  '.  1 1 1  s  a  ss  1  - 1 1  \  r  k  i .  Le  mucus  de  la  vésicule  biliaire.  I.a  Presse  Médi¬ 
cale,  27  avril  p.  65o. 

(2)  I’.  Mat.i.i: r-( ii  v,  M.  cl  A.  Chamkon  cl  P.  Cnozvr.  Le  mucus  îles  voies  biliaires, 
scs  variations  physio-pathologiques  cl  sa  signification  fonctionnelle,  /.von  chirurgical, 
ip‘16,  p.  53<j. 


PHYSIOLOGIE  DU  FOIE 


I  2  I 


HO  LE  DE  LA 
DANS  LA 


CIRCULA  T  ION  SANGUINE 
SECRETION  R II  I A IIIE 


Deux  vaisseaux  principaux  venant  se  distribuer  au  foie,  on  est  coud  ml 
à  se  demander  lequel  des  deux  est  chargé  d  apporler  les  matériaux  de 
la  hile.  On  a  tenté  de  résoudre  le  problème  en  liant  I  un  ou  l’autre  : 
les  résultats  ont  été  quelque  peu  contradictoires. 

La  ligature  de  1  artère  hépatique  lut  réalisée  pour  la  première  fois 
par  Malpighi,  qui  constata  que  la  sécrétion  biliaire  persiste  encore  après 
l’oblitération  de  ce  vaisseau.  Simon,  de  Metz,  en  18:1.8,  obtint  un  résul¬ 
tat  semblable  sur  le  Pigeon,  mais  il  ignorait  que  chez  cet  animal  I  artère 
hépatique  n’est  pas  la  seule  artère  qui  se  rende  au  loie. 

En  1 85(» ,  Oré  réussit  à  maintenir  vivants  des  Chiens  auxquels  il  avait 
pratiqué  la  ligature  lente  de  la  veine  porte  :  dans  ces  conditions,  la 
sécrétion  biliaire  continuait,  et  1  auteur  en  conclut  que  les  éléments  de 
la  bile  sont  fournis  par  I  artère  hépatique. 

Les  recherches  ultérieures  de  Kottmeier,  de  bulbe,  semblèrent  con¬ 
firmer  l’opinion  de  Simon  :  celles  de  Chassagne  vinrent,  au  contraire, 
appuyer  la  théorie  d  Oré. 

En  1862,  Sebiff  reprit  la  question  et  reconnut  «pie  la  ligature  de  Imi¬ 
tes  les  artères  qui  se  rendent  au  foie  n  arrête  pas  la  sécrétion  biliaire  : 
la  ligature  lente  de  toutes  les  veines  la  supprime  infailliblement.  Ce 
serait  donc  la  veine  porte  «fui  aurait  le  rôle  principal  dans  la  production 
de  la  bile,  et  cette  conception  a  été  appuyée  par  les  expériences  ulté¬ 
rieures,  notamment  par  celles  de  Asp,  de  Srhmulewitsrh  et  de  Rührig. 
En  pratiquant  la  ligature  d’une  des  branches  de  division  de  la  veine 
porte,  on  voit  la  sécrétion  biliaire  cesser  ou  diminuer  dans  le  territoire 
irrigué  par  cette  branche.  Réciproquement,  dans  quelques  cas  où  la 
ligature  de  l’artère  hépatique  n  a  pas  entraîné  une  mort  trop  rapide, 
la  sécrétion  biliaire  a  persisté  (de  Domina  is).  Pourtant  Tarière  hépati¬ 
que  peut,  jusqu  à  un  certain  point,  suppléer  la  veine  porte  :  la  sécrétion 
biliaire  diminue  quand  on  comprime  la  veine  ;  elle  ne  subit  pas  de  chan¬ 
gement  quand  on  comprime  l’artère  ;  elle  s’arrête  quand  on  comprime 
simultanément  la  veine  et  l’artère. 

En  augmentant  légèrement  la  pression  dans  le  foie,  par  exemple,  en 
liant  l’aorte  abdominale  au-dessous  du  tronc  cœliaque,  on  stimule  un 
peu  la  sécrétion  biliaire.  Mais,  il  11c  faudrait  pas  exagérer  le  rôle  de  la 
pression  dans  la  formation  de  la  bile  ;  la  ligature  de  la  veine  cave 
ascendante,  au-dessus  de  I  embouchure  des  veines  hépatiques,  déter¬ 
mine  une  congestion  énorme  du  foie,  et  pourtant  la  sécrétion  diminue 
et  finit  même  par  s’arrêter. 
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La  l.ilo,  ainsi  l(  innée  ;  1 1 1  \  dépens  des  éléments  qu'amène  la  \<“in<* 
porte,  se  déverse  el  se  décomposé  dans  I  intestin.  La  bilirubine  esl  Irans- 
lormée,  au  moins  partiellement,  en  urobiline  ou  slereobilme  el  en  un 
eli rmnogène  de  celle  substance.  Lue  partie  passe  dans  les  matières 
lérales  ;  une  aul.ro  esl  absorbée  et  amenée  au  foie,  (pu  I  arrête. 

La  présence  de  la  bilirubine  indique  un  I rouble  pathologique  ;  nor¬ 
malement  tout  le  pigment  est  translormé  en  b ydrolulirubme.  La  biliru¬ 
bine  reste  dans  les  matières  quand  le  cheminement  esl  trop  rapide  el 
au  cours  de  certains  troubles  intestinaux  d  ailleurs  mal  déterminés.  \u 
contact  d  un  réaelif  eoiilenanl ,  pour  100  centimètres  cubes  d'eau, 
d  gr.  *  de  sublimé  « ‘ I  i  eenlunèlre  cube  d  a<  idc  aeétupie,  la  bilirubine 
de\ienl  \erle  el  I  bvdrobibrubme  devienl  rouge.  (  îelte  réaction  esl  Iré- 
(piemmenl  appliquée  à  I  analyse  des  matières  léeales  du  nourrisson.  Les 
colorations  roses  et  rouges  répondent  à  la  présence  de  slereobilme.  Les 
réactions  vertes  indiquent  la  présence  de  bilirubine;  c’est  la  réaction 
normale  riiez  les  jeunes  enfants  au  sein  jusqu’à  d  et  !\  mois  ;  chez  les 
nourrissons  au  biberon,  c  est  I  indice  d  une  maniiestation  patbologique. 
En  cas  d  arbolie  pigmentaire,  la  réaction  esl  jaune,  grise  ou  même 
blancbe  et  comporte  un  pronostic  très  sombre. 
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Circulation  vntént hépatique.  Sclnff,  à  qui  I  on  doit  celle*  concep- 
I ion ,  in I ri >d m I  de  la  Iule  de  I beu I  dans  I  mleslm  d  un  (  ’oba ye  el  constate 
que  le  pmmcul  el  les  acides  qu  elle  reiilerme  sont  arrêtes  par  le*  loie 
el  éliminés  par  la  Iule. 
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(  les  |'a i | s  onl  été  confirmés  par  nu  grand  nombre  il  expérimentateurs, 
nolainmonl  par  llosenkran/.,  l’aschkis,  Ha l< 1 1 ,  Prévost  cl  H i m * I ,  Weiss. 
Injectant  dans  la  veine  mésaraïque  d  un  Chien,  dont  le  canal  cystique 
était  lit',  :>  centimètres  enlics  de  hile  dilues  dans  b  eenl  nnèl res  enhes 
d  eau  salée,  Sadi-Vizim  cl  K.  I  snelli  onl  constaté  nue  notable  aug- 
nienlalion  de  la  sécrétion  biliaire,  qu  ils  onl  mise  en  évidence  an  nioven 
d'un  coin ple-gonl le  enregisl reur.  Si  Itbhng  n’a  pas  \n  la  Iule  iiperlée 
dans  la  veine  porle  élre  arrèl.ée  par  le  loie,  e  est,  comme  le  I a 1 1  pislemenl 
remarquer  lluppert,  parce  que  I  in|eelion  < •! a 1 1  poussée  trop  \ile.  Ln 
opérant  lenleinent,  nous  avons  également  réussi  à  mellre  en  évidence 
celle  ad  ion  d’arrèl  du  foie.  Foster,  \\  lupple  et  Ifooper  faisant  ingérer 
de  la  Iule  à  un  (dnen  porleur  d  une  lislule  Inliaire,  constatent  qu’en 
i  espace  de  i  heures,  qo  o/n  du  laiirocholale  ainsi  introduit  eu  excès 
se  retrouvent  dans  la  bile. 

I  ies  1res  int  éressanles  expériences  de  Stadelinann  établissent  que  I  m- 
geslion  de  la  hile  ou  des  sels  hihaires  augmente  la  quantité  d  eau  et 
d’acides  biliaires  excrétés,  mais  u  agit  pas  sur  l’élimination  des  pig¬ 
ments.  Le  maximum  d’excréhon  des  sels  se  produit  de  1  ».  à  -Ci  heures 
après  1  ingestion  ;  le  maximum  d’excrétion  de*  l’eau  de  •>  \  à  n<>  heures. 
L’augmentai  ion  de  I  eau  excrétée  est  due  à  une  excitation  des  cellules 
hépatiques  par  les  acides  biliaires. 

Le^  recherches  de  Itlankenhorn  (i  )  tendent  à  démontrer  que  le  pig¬ 
ment  biliaire  n’est  pas  résorbé  dans  I  inleslm.  (  )n  n’en  trouve  pas  dans 
le  sang  du  Chien,  même  dans  le  sang  de  la  veine  porte.  Six  Chiens 
ayant  ingéré  de  la  hile,  on  ne  décela  du  pigment  dans  la  veine  jugu¬ 
laire  que  chez  un  seul  animal.  Par  contre,  la  lymphe  contient  de  la 
bilirubine  dans  un  tiers  des  cas. 

Cependant  le  foie  esl  capable  d  arrêter  les  pigments  biliaires  circulant 
dans  le  sang;  les  recherches  de  Tarchanoff  le  démontrent.  Lue  ingé 
merise  expérience  de  Wertbeimer  met  bien  celle  propriété  en  évidence  : 
ce  pl  iv  su  ilogisle  a  reconnu  que  de  la  bile  de  Moi  il  on  injectée  à  un  Chien , 
esl  rejetée  en  nature  par  le  foie  de  I  animal  en  expérience  ;  il  suffit,  en 
effet,  d  examiner  la  bile  du  Chien  au  speelroscope  pour  y  trouver,  au 
boni  de  lo  minutes  déjà,  le  speclre  cararlérislique  de  la  bile  étrangère. 

Malgré-  quelques  réserves,  on  peut  admettre  une  circulation  de  la  bile 
du  foie  vers  I  inleslm  cl  de  I  inleslm  vers  le  foie  ;  seulement  il  y  a  un 
déliril  dans  le  lube  digestif  ou  un  défaul  de  résorption  de  cerlams  élé¬ 
ments  tels  «pie  lies  pigments  ;  le  déficit  esl  comblé  par  les  produits  de 
1  organisme,  dont  dérivent  les  éléments  de  la  bile.  Il  faut  bien  remar¬ 
quer,  d  ailleurs,  que  le  foie  n  Opère  pas  une  simple  tiltration  de  la  hile 
résorbée.  Ce  qui  rentre  dans  la  circulation,  ce  son!  les  produits  de 
dédoublement  îles  éléments  biliaires  que  la  cellule  hépatique  recombine 
par  une  nouvelle  synthèse.  Quelques  physiologistes  se  refusent  à  adinet- 

(i)  Br  ANKiMionN.  On  Itie  absorption  of  bile  pigment  from  tbo  intestine.  The  Jour¬ 
nal  o)  exp.  Medicine,  1927,  t.  XLV,  p.  19b. 
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Ire  un  tel  processus  el  pensent  que  les  substances  résorbées  sont  vouées 
à  une  destruction  ou  à  une  élimination  rapide.  L’acide  cholaliquc  se 
dédoublerait  en  acide  earbonupie  el  eau  ;  le  glyeocolle  formerait  de 
I  acide  bippuriipie  et  de  I  urée  ;  la  taurine  se  transformerai!  en  sulfate. 
A  quoi  on  peut  répondre  que  si  on  fait  ingérer  à  un  Chien  du  glyeocolle 
(‘I  de  I  acide  ebolahqiic,  le  foie  réunit  ecs  éléments  pour  former  du  glv- 
eoebolale  de  soude  qui  passe  dans  la  bile.  <  )r,  dans  les  (conditions  nor¬ 
males,  la  bile  de  Chien  ne  contient  pas  de  glvcocbolate.  Il  faut  donc 
admettre  que  I  acide  biliaire  a  été  formé  par  une  véritable  svnlbèse. 

La  lliéoric  de  la  eireulalion  enléro-bépalique  s  étend  à  la  plupart  des 
substances  que  la  Iule  renferme  el  qu’elle  déverse  dans  l'intestin  :  le 

cholestérol  «pu  dans  la  veine  porte  protège  les  hématies  contre  I  action 

dissonante  des  savons  ;  I  iode  dont  la  bile  déverse  de  ,v>  à  (Sa  y  en 

:•  i  heures  et  dont  on  ne  retrouve  dans  les  matières  fécales  que  de 

:>  à  il  y. 

Influence  du  système  nerveux.  _ —  Le  système  nerveux  influence  la 
sécrétion  biliaire  par  les  modifications  vaso-motrices  «pi  il  détermine  et 
par  une  action  directe  sur  les  cellules  hépatiques. 

L  excitation  du  pneumogastrique,  soit  dans  la  région  eemcale,  soit 
au  niveau  du  cardia,  détermine  uni*  augmentation  de  la  sécrétion 
biliaire.  Le  système  orl hosympallnqiie  produit  un  effet  inverse  :  I  exci¬ 
tation  des  nerls  splanchniques  ou  des  blets  entourant  I  artère  hépatique 
diminue  la  sécrétion . 

<  ht  ne  sait  rien  des  centres  qui  peuvent  intervenir  dans  la  production 
de  la  hile.  Lnchcfniilamc  avait  \u  diminuer  la  sécrétion  biliaire  à  la 
suite  die  I  excitation  faradique  du  gy rus  sigmoïde.  Il  ne  s  agit  pas  là 
d  une  véritable  localisation  cérébrale  :  on  a  décrit  un  grand  nombre  de 
centres  sécrétoires  dans  l’écorce,  mais,  comme  I  a  fait  remarquer  Fran¬ 
çois  Franck,  leur  excitation  détermine  des  effets  analogues  à  ceux  «pu 
suivent  l'excitation  de  toute  surface  sensible.  Lu  effet,  la  Iule  devient 
moins  abondante  quand  on  excite  la  moelle  cervicale  ou  un  lier!  mixte, 
le  crural  ou  le  sciatique,  par  exemple;  on  obtient  un  ellel  inverse, 
«  |  ù  a  1 1  <  I  on  sectionne  la  moelle  cer\ icale  (nolirig). 


VARIATIONS  DE  TA  SÉCRÉTION  R!  U  AIRE 


La  sécrétion  biliaire  apparaît  de  bonne  heure  chez  le  Inclus  ;  elle 
s  établit  axant  la  loin  lion  glxrogemque.  Ihiiis  I  espece  humaine,  elle 
commence  vers  le  troisième  mois  ;  a  ce  moment,  /weilel  a  trouve,  dans 
I  intestin,  des  acides  et  des  pigments  biliaires,  mais  la  sécrétion  ('si  peu 
abondante  el,  jusqu'au  cinquième  ou  au  sixième  mois,  la  vésicule  ne 
contient  guère  «pie  du  mucus  ;  à  partir  de  celle  époque,  le  loie  seerele 
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mu'  <i ssi*/.  forte  « 1 1 1 a 1 1 1 1 1 « '  il<‘  Iule  < | u i  se  < |/*\ i*rst*  dans  i  intestin  cl  contri¬ 
bue  à  la  formai  ion  du  méconium .  (  liiez  le  nouveau-né,  la  laie  esl  nelie 
en  urée  (Sebulzenberger). 

La  sécrétion  biliaire  présente  elle/.  I  adulle  des  variations  liés  consi¬ 
dérables  ;  d  une  période  de  •>  heures  à  une  aulre  période  semhlahle,  elle 
peul,  sans  cause  appréciable,  varier  du  simple  au  double  et  au  triple. 
Il  est  donc  difficile  de  déterminer  I  mlluence  des  divers  facteurs  ipu 
modifient  la  sécrétion  ;  on  est  pourtant  arrivé,  dans  cette  voie,  à  quel¬ 
ques  résultats  intéressants. 

Il  est  établi  que  le  jeûne  diminue  la  production  biliaire.  Lukjanovv, 
par  des  expériences  sur  des  Cobayes,  privés  il  aliments,  constata  que  la 
quantité  de  bile  sécrétée  augmente  légèrement  tout  d  abord  ;  puis,  elle 
s  abaisse  rapidement,  et,  quand  l'amaigrissement  atteint  3/|,/|(»  o/o  du 
poids  du  corps,  elle  esl  2,7  fois  moins  considérable  qu  auparavant . 
Mais,  les  matières  solides,  tout  en  tombant  au-dessous  du  taux  normal, 
diminuent  moins  rapidement  que  l’eau,  il  en  résulte  que  la  quantité 
relative  s’accroît  et  que  la  bile  devient  plus  épaisse.  Les  sels  biliaires, 
les  graisses,  la  lécithine,  le  cholestérol  se  trouvent  en  excès  ;  c  est  sur¬ 
tout  sur  les  pigments  que  porte  I  augmentation  ;  aussi  la  hile  des  ani¬ 
maux  qui  ont  su hi  un  long  jeune,  est-elle  analogue  à  la  bile  des  animaux 
empoisonnés  par  des  substances  qui  détruisent  les  hématies  :  elle  est 
plus  foncée  et  plus  épaisse.  Kunkel  prétend  même  qu  elle  peut  obstruer 
les  canaux  et  devenir  une  cause  d  ictère,  mais  c’est  là  une  éventualité 
tout  à  fait  exceptionnelle. 

L  étude  du  jeûne,  qui  est  une  étude  préalable  indispensable,  a  été' 
reprise  par  Pavel  et  L.  Raulan  (1)  et  tout  récemment  par  Baltaeeano 
et  Vasibu  (2). 

I)  après  Pavel  et  Ravdan,  le  leùue  diminue  la  sécrétion  biliaire  qui 
tombe  au  tiers  ou  au  quart  du  taux  normal.  La  proportion  des  pigments 
et  des  sels  s’élève,  mais  la  quantité  totale  est  diminuée.  La  reprise  de 
I  alimentation  accroît  la  sécrétion  biliaire.  Cet  accroissement  est  surtout 
marqué  1  h.  1/2  après  le  repas  et  se  prolonge  pendant  5  heures. 

Opérant  sur  des  Cluens,  dont  ils  supprimaient  l’alimentation,  mais 
auxquels  ils  laissaient  de  I  eau  à  boire,  Baltaeeano  et  Vasdm  ont  constaté 
que  la  sécrétion  urinaire  s’élève,  tandis  que  la  sécrétion  biliaire  tombe 
brutalement  dès  les  premiers  jours.  La  viscosité  devient  progressive¬ 
ment  plus  forte  et,  du  chiffre  normal  1,1  -3, 3,  atteint  10-12,  entre  le 
10"  et  le  17'  jour.  La  quantité  de  cholestérol  augmente  et,  quand  les 
animaux  sont  nus  à  I  inanition  absolue  sans  ingestion  d’eau,  peul 
atteindre  i-b  grammes  0/00.  Le  résultat  est  en  rapport  avec  la  fonte 
massive  des  tissus.  Si  l’on  donne  de  l’eau,  la  proportion  est  moindre  : 

(1)  .1.  I'avkl  H  I,.  |{aviian.  <  '.onLi  ihiil  iimi  la  Sludiul  experimental  al  secrelioi  biliare. 
Spilulul,  Itnearesli,  Feh.  ip3o. 

(a)  li.  Iîai.'i  via:  vno  cl  (i.  Vasiuii.  I.a  relation  entre  le  débit  biliaire  et  urinaire 
dans  l'inanition.  Soc.  de  llioloyic,  ig36,  I.  CWIIt,  p.  8/|(»  ;  l  es  modifications  de  la 
composition  de  la  bile  dans  l’inanition.  Ibid.,  1  r)3 7 ,  I  (îXXVI,  p.  715. 
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(too-poo  milligrammes  o/no  :  <■  est  que  le  cholestérol  continue  à  jouer 
son  rôle  dans  I  « m 1 1 1 1 1 1 1 >rc*  hvdrique  des  I issus.  Les  sels  biliaires  diminuent 
et  tombent  du  elullre  normal  io-  »n  grammes  o/oo  à  i-o  grammes; 
la  courent  rat  ion  des  pigment  s  passe  de  1/  10.000011  1/0. 000  à  1  /•>.  .000 
et  11  .000.  Les  sels  minéraux  ne  varient  nas  d  une  manière  sensible. 

L  alinit  nlalinit  produit  évidemment  I  effet  imerse  du  jeune,  elle  aug¬ 
mente  la  sécrétion  biliaire.  Mais,  si  Ion  ne  veut  pas  s  en  tenir  à  celle 
formule  générale  et  si  Ion  veut  pénétrer  dans  I  élude  des  détails,  on 
trouve  les  résultats  les  plus  contradictoires. 

Bidder  et  Selunidl  prétendent  (pie  la  sécrétion  atteint  son  maximum 
de  id  à  10  heures  après  le  repas  ;  kôlhker  et  Millier  disent  une  c'est 
tantôt  de  d  à  .»  heures,  tantôt  et  le  plus  souvent  de  <>  à  S  ;  (11.  Bernard 
vers  la  septième  heure;  \rnold  la  <pialnème  ;  Wollf  admet  une  pre¬ 
mière  augmentai  1011  au  bout  de  2  ou  i  heures,  une  deuxième  au  bout 
de  (S  ou  10;  llcidenham  soutient  également  <pi  il  v  a  deux  périodes 
d  accroissement,  mais  il  les  lixo,  la  première  entre  d  et  d  heures,  la 
deuxième  entre  id  et  10  ;  Sladrlmann  trouve  tpie  le  maximum  de  la 
sécrétion  survient  de  •>  à  S  heures  après  le  repas,  le  minimum  1  on 
2  heures  plus  tard,  avec  un  deuxième  minimum  au  boni  de  11  ou 
1  ■>  heures.  I>  un  autre  côté,  Bosenherg  prétend  «pi  eu  mettant  les  ani¬ 
maux  à  |eun,  011  observe  une  augmentation  de  la  bile  aux  mêmes 
heures  tpie  lorsqu  on  les  nourrit.  Daslre  n  admet  pas  non  plus  1  111- 
lluence  des  repas,  ou  plutôt  il  pense  qu  elle  ne  se  fait  sentir  qu  au  bout 
de  1  o  ou  1  f\  heures  ;  elle  est  en  rapport  avec  I  élaboration  que  subissent 
dans  le  foie  les  produits  de  la  digestion.  I)  après  ce  physiologiste,  il 
existerait  un  premier  maximum  de  sécrétion  biliaire  le  matin  vers 
q  heures,  et  un  deuxième,  le  soir  entre  j)  et  11  ;  il  y  aurait  deux 
imnima,  I  un  à  1  1  h.  1  /•.>,,  I  autre  à  (i  h.  1/2,  correspondant  aux  heures 
des  repas.  (liiez  une  femme  atteinte  de  lislule  biliaire,  Salle  constata 
tpie  I  écoulement  de  la  bile  était  surtout  abondant  de  1  à  d  heures  après 
les  repas  et  diminuait  considérablement  pendant  la  nuit. 

L  millièm  e  des  divers  aliments  sur  la  sécrétion  biliaire  a  été  étudiée 
par  un  grand  nombre  <1  expérimentateurs  et,  en  ces  dernières  années, 
par  I >ciles  et  .1  ussill  (  l  ). 

Les  résultats  sont  assez  discordants,  car,  suivant  la  remarque  de 
S.  Leiles  et  .liissm,  les  lundi  lirai  ions  secrétoires  dépendent  bien  plus 
de  I  étal  fonctionnel  du  B >10  que  de  la  nature  des  aliments. 

La  plupart  des  expérimentateurs  admettent  «pie  I  eau  exagère  la  pro¬ 
duction  de  la  bile,  qu  011  I  injecte  dans  les  veines  ou  tpi  on  la  fasse  ingé¬ 
rer  (Bnlirig,  Prévost  et  Binet).  Sladclmann  n’est  pas  de  cet  avis  ;  I  eau 
tiède  ne  modifie  pas  la  sécrétion  biliaire  :  I  eau  Ironie  I  augmente,  soit 
par  suite  d  une  action  réllexe,  soit  en  activant  la  circulation  sanguine 
dans  le  système  porte. 

11  s  li  mis  mut  \V.  .Itssix.  \  ('riiniliTiiii'reii  <  l<  •>  (  l'allciisrlirniomiis  mut  (1er  O. il 
IciiM’krclinn  Iti'i  aliiiit’iiliiri'ii  Helasl iinyri).  \rchio  /.  r.r/).  l’ttlli.  u.  l'Iiuniuiliulvijic . 

i«jj3,  I.  CXLIX,  pp.  3<>5-38/| . 
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Les  élucidés  font  mouler  l;i  sécrétion  biliaire  d  Oiiuron  un  liers.  IL 
élèvenl  (|uel(|tie  peu  1 . 1  concentration  des  ;n  ides  biliaires  pendant  .1  hou¬ 
les  ;  puis,  pend;ml  les  •>  heures  si  1 1  \ ;i  1 1 1 es ,  ils  en  amènent  la  dnumulion. 

Les  malières  prolénpies  oui  plus  d  1 1 1  11  1  k* nce  ;  elles  augmentent  la 
11  lia  11 1 i I de  hile  en  même  lemps  <pie  la  leneur  en  pigment  el  en  sels. 
L'expérience  direele  démonlre  d  ailleurs  «pic  les  alhumoses  el  les  pep- 
lones  iutroduiles  dans  le  duodénum  se  comportent  comme  de  véritables 
cholagogues  (Iwanaga,  Pavlov).  Llles  agissent  de  iiièine  ipiaml  ou  les 
injecte  dans  les  veines  (Braiidgcndcs). 

En  mainlenanl  des  Chiens  à  un  régime  carné,  on  observe  une  aug¬ 
mentation  de  la  sécrétion  biliaire  ipu  commence  au  boni  de  •'  ou  d  jours 
et  persisle  •>  et  o  jours  après  la  cessation  du  régime. 

liC  rôle  des  lipides  ('si  fort  discuté  :  d  après  Bidder  el  Schmidl,  dont 
les  expériences  onl  été  confirmées  par  Prévost  ('I  Ibnel,  les  animaux 
nourris  avec  de  la  graisse  ne  sécrèlenl  pas  plus  de  Iule  que  les  animaux 
à  jeun.  Wolff  trouve  que  I  idunentalion  par  les  malières  grasses  lournil 
le  minimum  de  bile;  la  quantité  augmenle  si  Ion  donne  du  pain  ou 
du  riz  ;  elle  attenil  son  maximum,  si  Ion  a  recours  à  un  régime  mixte. 
Beaucoup  de  ihérapeules  pensent  que  I  huile  d  olive  fait  sécréter  la  bile 
et  en  conseillent  I  usage  dans  le  traitement  de  la  lithiase  biliaire.  Les 
expériences  de  lîosenberg  si'inblenl  apporter  un  appui  à  celle  opinion, 
mais  elles  n  onl  pas  élé  eonlirmées  par  Mandelstamm,  ni  par  Thomas, 
l’ont  au  plus,  peut-on  admettre  que  I  ingestion  de  1  huile  d’olive  favo¬ 
rise  I  évacuation  de  la  vésicule  biliaire  (luimond,  Crailly). 

D  après  Chabrol  el  Charonnat,  l’acide  olénpie  et  l’oléale  de  soude 
auraient  la  propriété  de  provoquer  une  abondante  sécrétion  de  Iule.  Les 
autres  sels  d  acides  gras  11  auraient  pas  le  même  effet. 

Leites  el  Jussin  disenl  <pie  le  beurre  diminue  la  sécrétion  biliaire  ; 
les  huiles  de  eliènevis  et  de  lin,  le  nuoléinate  de  sodium  el  la  nueleme 
élèvenl  un  peu  la  concentration  des  acides  biliaires. 

(les  quelques  exemples  montrent  quelle  mcerl il ude  règne  encorr  sur 

I  millième  de  I  alimentai  ion .  Peut-être  les  résultats  discordants  s  expli- 
quenl-ils  pour  une  bonne  pari  par  I  mler\ enl ion  de  la  périodieilé'  fonc- 
lionnelle,  dont  nous  devons  la  connaissance  aux  travaux  de  Forsgren. 

II  sera  il  donc  mléressanl  de  reprendre  I  étude  de  la  question,  en  lenanl 
compte  de  celle  influence. 

L  élude  de  I  alimentation  conduit  à  un  nouveau  problème.  L  arrivée  du 
bol  alimentaire  acide  dans  le  duodénum  provoque  une  abondante  sécré¬ 
tion  de  miic  pancréatique.  Lu  e s I -il  de  même  de  la  sécrétion  biliaire  .1 
Les  résultats  onl  élé  assez  eonl radietoires.  Cependant,  il  semble  démon¬ 
tré  aujourd  I1111,  (pic  la  séerélme,  1 1  même  lemps  qu’elle  provoque  une 
abondante  sécrétion  du  sue  pancréatique,  augmenle  la  sécrétion 
biliaire  :  ainsi  pourraient  agir,  par  I  intermédiaire  de  cette  hormone, 
les  acides  que  I  estomac  déverse  dans  le  duodénum  ou  qui  y  prennent 
naissance  par  décomposition  des  graisses  neutres. 

En  accord  avec  ces  résultats,  Dohreff  et  INilzcseii  ont  montré  que 
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I  injection  ml ra\ emeuse  de  séerélme  osl  suivie  <1  une  augmentation  «le 
la  sécrétion  luliairc,  <|in  s  élève  pendant  d  heures  environ  pour  revenir 
à  la  normale  au  boni  de  \  ou  o  heures,  L  influence  de  la  séerélme  est 
annihilée  par  le  sulfate  d  atropine. 

Mellanhv  et  Slill  ont  eon firme  ces  résultats;  ils  oui  admis,  le  pre¬ 
mier  une  action  indirecte  par  I  intermédiaire  du  pancréas,  le  second 
une  action  directe  sur  le  foie. 

.1.  La  Barre  el  I».  (ïoflin  oui  montré  nue  la  séerélme  renferme  au 
moins  deux  hormones  ;  I  une  possède  un  pouvoir  sécrétoire,  c’est 
\  esc  rétine  ;  1  autre,  Yincrclmc,  exerce  une  action  hypoglycémiante. 
Seules,  la  séerélme  et  I  exeréline  augmentent  la  sécrétion  biliaire.  Biles 
continuent  à  agir  sur  les  animaux  dont  on  a  hé  le  canal  pancréa! i<pic 
:>o  jours  auparavant,  de  façon  à  atrophier  les  arnu.  Il  s  agit  donc  bien, 
comme  I  avait  dit  Slill,  d  une  action  directe  sur  le  foie,  ce  <pu  conduit  à 
admettre  I  existence  d’une  hormone  duodéno-hihaire. 

Il  est  une  autre  substance,  souvent  rangée  parmi  les  hormones,  ipu 
mt(T\  ient  dans  la  sécrétion  biliaire,  c  est  I  histamine.  Baltaceano  et 
Yasiliu,  en  ui|ectenl  »  milligrammes  sous  la  peau  de  Chiens  porteurs 
dune  lislule  biliaire.  La  sécrétion  augmente  brusquement,  et  atteint 
son  maximum  vers  la  deuxième  heure  :  le  volume  de  la  bile  devient  de 
ipialre  à  six  fois  supérieur  à  la  normale.  L  action  est  due  à  une  suracti- 
\  ilé  des  cellules  hépatiques,  dont  témoignent  la  congestion  et  I  augmen¬ 
tation  de  volume  du  foie. 

Parmi  les  autres  hormones,  il  faut  citer  I  adrénaline  et  la  thyroxine 
epu,  d’après  S.  Leiles,  diminuent  la  sécrétion  biliaire.  Les  extraits  hvpo- 
nhvsaires  sont  sans  mlluence. 

Il  était  important  de  rechercher  ce  que  pouvait  faire  I  alimentation 
par  des  tissus  ou  des  organes  capables  d  exercer  une  action  hormonale. 
Simili  et  \\  lupple  ont  abordé  le  problème  en  opérant  sur  des  Chiens 
porteurs  d  une  lislule  biliaire  permanente.  Ils  leur  font  ingérer  du  foie, 
des  reins  cl  des  muscles  et  constatent  une  augmentation  de  la  sécrétion. 
La  caséine  el  I  albumine  d  œuf  données  avec  du  sucre  amènent  une 
diminution  de  la  sécrétion  biliaire. 

Baltaceano  et  Vasdm  ajoutent  du  foie  au  régime  alimentaire  el  obser¬ 
vent  une  augmentation  de  la  sécrétion  biliaire,  qui  persiste  pendant  quel¬ 
ques  |ours  a | >rès  la  suppression  de  celle  opothérapie  hépatique.  (  1  est  sur- 
toul  l'excrétion  de  l’eau  qui  esl  plus  abondante,  car  la  bile  émise  dans  ces 
conditions  contient  moins  de  cholestérol,  de  sels  biliaires,  de  pigments 
et  de  matières  minérales,  celles-ci  se  fixant  plus  facilement  dans  les 
diverses  jiarlies  de  I  organisme.  Le  régime  alimentaire,  additionné  de 
pancréas  frais,  amène  une  augmentation  de  la  Iule,  dans  la  proportion 
de  i5  à  :»o  o/o.  Un  note  en  même  temps  une  élimination  plus  abon¬ 
dante  des  sels  biliaires  et  des  substances  minérales,  une  diminution  des 
|)igmenls,  des  variations  en  plus  ou  en  moins  du  cholestérol.  Mais 
l’administration  du  jvaneréas  ne  jieul  être  prolongée  trop  longtemps, 
car  elle  entraîne  la  mort  au  bout  de  i < >  à  i  •>.  jours.  Les  ferments  conte- 
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nus  dans  le  pancréas  semblent,  en  effet,  produire  des  altérations  hépa¬ 
tiques. 

A  colé  des  millièm  es  alimentaires  et  sécrétoires  qui  sont  d  ordre  chi¬ 
mique,  il  faut  admettre  des  mil  nonces  d’ordre  mécanique,  (lest  ainsi 
que  la  distension  de  l’estomac  ralentit  ou  arrête  la  sécrétion  biliaire; 
celle-ci  reprend  et  s  mlensilie  quand  le  trouble  a  cessé  (Biznrd  et  Boulet). 
La  distension  de  I  intestin  mllucnce  peu  la  sécrétion  biliaire;  le  plus 
souvent  elle  1  accélère  (Hermann  et  Morin). 

Cholagogues  et  cholérétiques.  —  L  intérêt  qui  s  attache,  pour  la  pra¬ 
tique,  à  l’étude  des  substances  capables  d  augmenter  la  sécrétion  biliaire 
ou  de  favoriser  I  excrétion  de  la  Iule,  explique  le  grand  nombre  de  tra¬ 
vaux  que  celle  question  a  suscités.  Nous  citerons  surtout  les  recherches 
de  Rohrig,  Rutterford  et  Vignal,  Lewasehcw,  Rosenberg,  Ehren berger 
et  Bonne,  Baldi  et  Paschkis,  Prévost  et  Binet,  Brugsch  et  llorsters, 
Sato,  Simili  et  \\ hippie,  Chabrol  (1).  Les  résultats  ont  été  contradic¬ 
toires,  car  la  technique  est  difficile  et  l’appréciation  délicate.  Deux 
méthodes  peinent  être  utilisées.  L  une,  applicable  à  1  Homme,  consiste 
à  introduire  dans  le  duodénum,  au  moyen  d’une  sonde,  la  solution 
dont  on  veut  étudier  les  effets  et  à  recueillir  le  liquide  qui  s’écoule  sous 
son  influence.  L  autre,  applicable  aux  animaux,  exige  une  opération 
préalable,  I  établissement  d  une  fistule  biliaire,  temporaire  ou  perma¬ 
nente.  Il  semble,  dès  lors,  facile  de  déterminer  l’action  des  diverses 
substances  toxiques  et  médicamenteuses.  Mais  les  recherches  de  Sta- 
delmann  ont  montré  combien  est  variable  la  quantité  de  bile  sécrétée 
dans  les  conditions  en  apparence  les  plus  semblables  et  la  notion  du 
rythme  fonctionnel  périodique  \ienl  apporter  un  nouvel  élément  de 
trouble  dont  d  sera  indispensable  de  tenir  compte  à  l'avenir. 

I  11e  autre  difficulté  provient  de  la  distinction  qu'il  faut  établir, 
fort  importante  mais  fort  difficile,  entre  les  cholagogues  qui  libèrent  la 
vésicule  et  les  voies  biliaires  de  leur  contenu,  et  les  cholérétigues,  (pii 
augmentent  la  sécrétion  biliaire. 

II  est  une  substance  dont  le  pouvoir  cholérétique  est  reconnu  par 
tous  les  savants,  c’est  la  bile  elle-même.  Qu’on  injecte  de  la  Iule  totale, 
des  extraits  ou  des  sels  biliaires,  on  obtient  toujours  une  augmentation 
de  la  sécrétion  ;  de  même  que  1  urée  est  le  diurétique  phvsiologique 
par  excellence,  les  sels  biliaires  constituent  le  plus  puissant  des  eho- 

(1)  On  trouvera  les  renseignements  nécessaires  el  la  bibliographie  dans  les  ouvrages 
et  articles  suivants  : 

Miliiaud.  Les  cliolagogues.  Journal  de  médecine  de  Lyon,  20  août  kj3o,  p.  /1 7 7 . 

IIanv.  I )  1 1  vidage  de  la  vésicule  biliaire  et  de  quelques  interpendauces  bilio-duo- 
dénales.  Thèse  de  Paris,  ig3/i . 

Chabrol.  Les  ictères,  1932;  La  thérapeutique  cholagogue,  kj3/|. 

R.  ue  Ghaii.lv,  P.  Dhrvillék,  Manuii.i.on  el  Caris.  I, 'évolution  de  la  doctrine  des 
cholagogues.  Gazette  hebdomadaire  des  Sciences  médicales  de  Bordeaux,  19.35,  p.  727, 

7/17,  761»  780- 

TR.  PHYSIOLOrUE.  III  (2®  é(l . ) . 


9 


Cr.-U .  ROGER 


1 3o 

lérétiques.  L  injection  intraveineuse  de  a  grammes  de  glyeho-  ou  de 
tauroeholale  de  sodium  peut  tripler  la  sia  relmn  biliaire.  Cette  action 
des  sels  biliaires  est  en  rapport  avec  leur  constitution  chimique.  Les 
substances  possédant  un  pouvoir  rliolérétique  bien  net  sont  des  corps 
cycliques  eonlenanl  le  novau  mdène  (sels  biliaires),  le  noyau  indol 
(îsotine  et  Irv plopbane)  ou  le  noyau  pyrrol  (prolmeL 

lui  télé  des  cbolcrcliques,  on  peut  placer  I  alophan,  ou  acide  phénvl- 
quuioléuiecarbomqiie,  dont  I  action  a  été  démontrée  par  J.  Brugsch  et 
Il  Ilorslers  (  i  é  1  tonné  à  des  Chiens  par  la  voie  gastrique,  injecté  dans 
les  muscles  ou  introduit  dans  les  veines,  ce  produit  augmente  la  sécré¬ 
tion  de  la  bile  dans  la  proportion  de  S  <>/<>  à  8o<>  o/o.  En  même  temps 
s  élève  le  résidu  sec.  Ce  n  est  pas  un  simple  rliolagogue  :  c  est  un 
rliolérétique.  K.  (  Irunenberg  el  II  I  llniann,  opérant  sur  des  Hommes 
auxquels  ils  pral iquaient  le  tubage  duodéiial,  ont  confirmé  ces  faits  et 
constate  une  augmentation  notable  de  la  bile  et  des  pigments,  en  même 
temps  qu  une  diminution  des  pigments  biliaires  contenus  dans  le  sang. 
Mais  le  produit  n’est  pas  nioffensif  ;  il  a  provoqué  de  I  ictère  et  même 
de  1  ictère  grave. 

La  quinine  ou  méthoxvcupréine  et  1  eucuprine  ou  isoamvlhvdro- 
cupréine  renferment,  comme  latophan.  le  radical  quinoléine  dans  leur 
molécule.  Elles  possèdent  toutes  deux  une  action  cholérétique,  mais 
moins  marquée.  \u  contraire,  la  qmmdme  et  I  iso  oclv lhydro-cupréine 
diminuent,  d  après  Brugsch  et  Horsten,  la  sécrétion  biliaire. 

<ao  constatations  mettent  en  évidence  I  influence  de  la  constitution 
moléculaire.  C  est  ce  qui  ressort  également  des  expériences  de  Chabrol. 

En  supprimant  de  latophan  le  groupement  phényle  et  I  élément 
azote,  ou  obtient  I  acide  naphlalène  carbonique  ou  acide  naphtoïque  et 
un  dérivé  oxydé,  I  acide  oxynaphloïque.  (les  substances,  bien  étudiées 
par  Chabrol  el  ses  collaborateurs,  sont  susceptibles  de  tripler  le  volume 
de  la  Iule  pendant  .!  el  h  heures  consécutives,  provoquant  en  même 
temps  une  abondante  excrétion  de  matériaux  solides.  Nous  renvoyons 
au  mémoire  de  ces  ailleurs  (  :>  )  pour  I  élude  des  différents  cholérétiques 
de  la  série  aromatique  et  des  rapports  qui  existent  entre  leur  constitu¬ 
tion  chimique  et  leur  action.  Leurs  travaux  conduisent  à  la  conclusion 
suivante  Les  propriétés  eholéréliques  ne  sont  point  I  apanage  exelusi! 
d  une  série  particulière  d  acides  aromatiques;  leur  principal  support 
e^l  le  groupement  earbow  le,  avant  comme  adjuvants  :  la  fonction  plié 
nol.  le  nombre  des  noyaux  el  le  poids  de  la  molécule. 

(fii  cite  souvent  l’acide  salicyhqiie  ou  plutôt  le  saheylatc  de  sodium 
comme  un  puissant  eholérélique.  L  acide  salievhque  est,  comme  on 
sait ,  de  I  acide  orlhow  benzoïque.  <  >r,  I  acide  benzoïque  n’exerce  aucune 

(i)  T.  lîm  i.scii  und  II.  Ilonsruns.  Cholcrcsc  mut  cholerelica.  Klin.  Wochenschrift, 
ni  Ci,  |i.  i."(38. 

(■/)  Ciivniior,,  (  ai  abonnai',  Mvximin,  I’ouin  el  Piettre.  Recherches  expérimentales 
mm  l’iii  ljuii  rhnléréliqnc  des  acides  de  la  série  aromatique.  La  Presse  Médicale,  iq3o, 
l'I'.  /|.'i.'i-/|.'i(i. 


PHYSIOLOGIE  DU  FOU'. 


1 3 1 


action.  L  adjonction  d'une  fonction  phénol  (acide  salicyhque  )  est,  loin 
de  lui  conférer  le  pouvoir  <pi  on  lui  avail  altnhué  autrefois  tout  au 
plus  observe-l-on  une  augmentation  de  il u id 1 1«*  de  la  Iule. 


Le  métnoxybenzoale  d 
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peu 

plus  actif  :  le 
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pie 

la  position  du 

gn  iiipement 

phénolique  |oue  un  rôle 

important. 
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qu  elles  renferment  des  composés  de  la  série  aromatique  tels  sont 
1" Artichaut  et  le  Homarm.  Pelrowen  a  signalé  le  rôle  cholagogue  des 
substances  qui  peinent  se  sulfo-conpiguer  dans  le  foie,  comme  le  phé¬ 
nol  et  le  gaïaeol.  Le  tluocol.  * p 1 1  est  du  sulfo-gaïacol,  est  sans  influence. 

Parmi  les  substances  minérales,  on  cite  toujours  les  sels  de  mer¬ 
cure.  (ui  tète  desquels  on  place  le  calomel.  Il  semble  «pie  cette  opinion 
soit  inexacte.  Un  seul  produit  mercuriel  peut  être  considéré  comme 
étant  à  la  fois  un  diurétique  et  un  cholérétique,  c’est  le  neptal,  solution 
dans  l’eau  salée  de  I  hydroxymercuripropanolamide  de  l’acide  ortho¬ 
acétylsalicylique.  Le  sulfate  de  magnésium  exerce  une  action  1res  spé¬ 
ciale  injecté  dans  les  veines,  il  inhibe  la  sécrétion  hépatique  ;  introduit 
dans  le  duodénum,  il  provoque,  semble-t-il,  le  développement  dune 
hormone  analogue  à  la  sécrétine. 

A  1  inverse  des  substances  précédentes,  il  en  est  qui  diminuent  la 
sécrétion  biliaire  tels  sont  les  diurétiques  par  suite  de  la  soustraction 
il  eau  qu  ils  entraînent.  L  injection  sous-cutanée  de  a  centimètres  cubes 
d  une  solution  d  adrénaline  diminue  la  sécrétion  biliaire,  ce  qui  est  en 
rapport  avec  la  vaso-constriction  hépatique.  On  peut  encore  mention¬ 
ner.  comme  diminuant  la  sécrétion  biliaire,  i  acétate  de  plomb,  1  îodure 
de  potassium,  le  sulfate  de  cuivre,  l’atropine.  Pavel  a  recherché  l’in¬ 
fluence  de  la  morphine,  ce  « j 1 1 1  était  d  autant  plus  intéressant  que  cet 
alcaloïde  est  souvent  utilisé  dans  le  traitement  des  coliques  hépati¬ 
ques.  Morat  avait  déjà  fait  remarquer  que,  chez  les  morphinomanes, 
la  sécrétion  biliaire  était  diminuée;  ainsi  s'expliquaient  la  constipa¬ 
tion  et  la  décoloration  des  matières.  Les  expériences  très  précises  de 
I.  Pavel  (i)  établissent  «pic,  chez  le  Ulnen,  1  injection  sous-cutanée 
d  une  faible  dose,  i  ou  ■>  centigrammes,  fait  diminuer  au  bout  de  io  ou 
i  •>  minutes  la  sécrétion  biliaire,  «pu  parfois  est  complètement  tarie  au 
bout  de  •>.  ou  d  heures  pour  reprendre  vers  la  cinquième  heure  cl  reve¬ 
nu  lentement  à  la  normale.  La  bile  ainsi  produite  est  riche  en  mucus 
et  sa  concentration  explique  qu'elle  soit  de  couleur  foncée,  malgré  la 
diminution  de  l’excrétion  pigmentaire.  Si  I  on  répète  linjection  de 
morphine  plusieurs  jours  de  suite,  les  résultats  ne  sc  modifient  pas. 
1)  après  ILdlaccano  et  Vasiliu,  1  héroïne  agit  connue  la  morphine  par 
intoxication  des  cellules  hépatiques. 


(i)  I.  I’avec,  Mu, ion  cl  Radvan.  f. 'action  <lo  la  morphine  sur  le  foie.  ,S’o<\  de  Bio¬ 
logie,  njag,  t.  Cil,  1 3 1  ;  Paris  Médical,  g  août  ig3o. 


Les  éliminations  par  les  voies  biliaires.  I  n  ymint  nombre  de 

O 

s  ii  I  *  s  I  ;  u  i  <■(  *  s ,  sels  minéraux,  matières  organiques,  matières  colorantes, 
passent  dans  la  I > d o .  On  \  a  I  rouvé  des  sels  <|(»  enivre,  sulfate  (CL  Ber¬ 
nard  )  cl  alhummalc  (l'cll/  < * I  Miller)  ;  de  I  acétate  do  plomb  (Aniius- 
«liai  ;  dn  rilrale  cl  dn  laelale  de  1er  (Paganu/.zi,  Bouchard  cl  Mogeri  ; 
des  sels  solubles  de  mercure  (  \nlenrielli  cl  Zeller),  de  manganèse,  d  an- 
Innoine,  d  clam,  il  argent,  de  /.me  (Lnssana),  de  eadminm  (Mariné). 
(  an  1  jolie  (  i  )  a  démontré  I  éliminai  ion  par  la  Iule  du  eoliall ,  injecté  à  I  étal 
de  chlorure  et  du  molybdène  nldisé  à  Létal  de  molxbdale  de  sodium. 
L  élnnmalion  augmente  si  laminai  a  élé  anesthésié  par  le  chloralose 
< 1 1 1 1  esl  nn  cliolérétiipie,  elle  diminue  si  on  emploie  un  mélange  de  pan- 
lopon  el  de  sommfène. 

I)  après  Moslcr,  I  arsenic  s  aeemnule  dans  le  loie,  mais  ne  passe 
pas  dans  la  Iule.  On  a  encore  signale  la  présence,  dans  celle  sécrétion, 
de  I  mil u re  de  potassium  (CI.  Bernard,  Moslcr),  du  chlorate  (Lsambert), 
du  ferrorv anure  (Bouley  cl  Colin)  el  ilu  sulfoeyanure  de  potassium 
(reiper).  Le  sahe\lale  de  soude,  ipu  esl  en  même  lemps  un  eholagogue, 
passe  en  abondance  dans  la  Iule  et  cette  propriété  a  été  utilisée  par  les 
thérapeutes  contre  les  infections  biliaires.  Nous  pouvons  citer  encore 
des  substances  aromatiques,  comme  la  lérébenllune  ((11.  Bernard)  el 
le  phénol  (Peiper);  des  bases  eoinine  la  caféine  (Sfrauch),  des  alca¬ 
loïdes,  mais  seulement  à  I  élal  de  traces,  parmi  lesquels  la  strychnine 
(Jacques)  el  la  eiirarme  (Lnssana).  \\ec  la  quinine  les  résultats  ont 
été  contradictoires,  positils  dans  les  recherches  d  \lberlmi  el  (liollo. 
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biie  conlnhiierail  aussi  au  maintien  de  I  éipuhbre  acide-base  du  sang. 

I  n  mtérèl  spécial  s’attache  à  1  élimination  des  matières  coloranles 
par  la  sécrétion  biliaire.  Les  recherches  de  Biakanow,  lleidenham, 
(  llir/oiise/.ew sky,  Ilusson,  Lellz  el  Bitler,  \  ont  démontre  le  passage  du 
sullindigolate  de  sodium,  de  l’indigo  carmin,  du  carminale  d  ainmo- 
maque,  du  bleu  de  Berlin,  du  bleu  el  du  rouge  dandine,  lleidenham 
\  a  décelé  la  matière  colorante  de  la  rhubarbe  el  Werlhenner  la  cldoro- 
phvlle.  I  ne  partie  du  pigment  végétal  s  élimine  à  létal,  de  phyllo- 
érv  ihrine,  landis  que  I  urine  renferme  une  substance  rouge  lluorescente. 

I  tes  I  rav  aux  récents  oui  permis  de  smv  re  la  marche  di's  matières  coli »- 
railles,  (lelles-ci  sont  fixées  par  les  cellules  de  Kupller,  eoinine  la 
démoiilré  Bibbei  l  en  iqo/j  ;  puis  elles  sont  rejelées  par  la  bile.  (  >n  ne 
les  voit  pas  dans  les  cellules  hépatiques  parce  quelles  \  sonl  réduites 

i  I  (  \e.ioi.i.i.  I  i  l i ii i i lia I  ii ni  liiliaiiv  ilu  eoliall  .  Sur.  ilr  C.liimic  /* i< »/< * j/ /«/ f / «• ,  ii|.'l>. 
| > I • .  ioSi-io,)o;  I  'el i ni i lia I ion  liiliaiic  du  molybdène.  Ib'ul.,  1907,  |i|i.  S  ’7-S.U>. 
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et  transformées  en  chromogènes  incolores.  En  injectant  du  Mou  do 
méthylène  dans  la  cavité  abdominale  de  (  irenouilles,  Elorcnlm  a  \n, 
•>  \  heures  plus  lard,  les  cellules  <  I  <  *  kuplïer  hou  m'es  de  granulations 
bleues.  Les  cellules  héjialiques  sont,  incolores.  La  malière  colorante 
\  est  donc  réduite;  elle  sulul  une  oxydation  et  reprend  sa  teinte  dans 
les  canaux  excréteurs.  Le  bleu  de  méthylène  se  trouve  dans  les  solu¬ 
tions  sous  deux  étals  :  à  I  état  de  grains  visibles  au  microscope  et  doués 
de  mouvements  browniens  «pu  restent  li.xés  dans  les  cellules  de  kupller 
et  à  I  état  de  granules  colloïdaux  ull ra-microscopupies  <pu  sont  rapide¬ 
ment  éliminés.  On  utilise  souvent  en  physiologie  la  sol  ut  ion  <1  hémaloxx- 
Ime  de  Delalicld  à  do  o/o  ;  injectée  dans  les  veines,  elle  donne  une 
coloration  d  un  bleu  violacé  aux  cellules  de  kupller,  coloration  élective 
et  très  stable. 

I  ne  distinction  importante  doit  être  faite  d’après  la  nature  basique 
ou  acide  des  colorants.  En  injectant  à  des  Crapauds  (linfo  tircimnim  )  des 
colorants  vitaux,  bleu  de  l.rypan,  ht luo-carmin ,  rouge  neutre,  bleu  du 
Nil,  E.  de  Robertis  et  Resta  ont  constaté  nue  les  colorants  basiques 
remplissent  rapidement  les  cellules  de  kupller,  puis  ils  passent  dans 
les  cellules  hépatiques  et  de  celles-ci  dans  les  voies  biliaires.  Les  colo¬ 
rants  acides  sont  longtemps  retenus  dans  le  système  réticulo-endothélial 
du  foie. 

L  aptitude  des  cellules  de  Kuplïer  à  fixer  les  particules  en  suspension 
a  donné  le  moyen  de  les  bloquer  et  d  inhiber  ainsi  momentanément 
leur  action.  On  emploie  dans  ce  but  une  suspension  d  encre  de  (Ihine. 

(  >n  utilise  aussi  les  suspensions  de  cuivre  électro-colloïdal  ;  mais  ce 
dernier  corps,  en  raison  de  ses  propriétés  •leelro-négalives,  détermine 
des  lésions  cellulaires  intenses. 

<  >n  peut  profiter  aussi  du  pouvoir  fixateur  des  cellules  de  kuplïer 
pour  les  rendre  visibles  a  la  radioscopie  ;  c’est  ce  quoi!  obtient  avec 
le  dioxvde  de  thorium  colloïdal. 

En  éliminant,  par  les  voies  biliaires  diverses  substances  contenues 
dans  le  sang,  le  foie  |oue  un  rôle  protecteur  important.  Il  agit  conjoin¬ 
tement  avec  le  rem  ;  mais  chaque  organe  exerce  une  action  élective  et, 
dans  certains  cas,  tous  deux  sont  amenés  à  collaborer.  (  lhaillev -Rerl , 
P.  (inard  cl  Pevre  ni|ectenl  dans  les  veines  de  I  éosniale  de  césium.  La 
substance  est  rejetée  par  la  l^le  ;  puis,  reprise  |>ar  les  chylifères,  elle 
est  éliminée  par  l'urine.  Mais  si  la  bile  est  re|elée  au  dehors,  I  élimina¬ 
tion  rénale  ne  se  produit  plus  ;  si,  au  contraire,  on  mélange  la  substance 
colorante  à  de  la  Iule,  même  à  de  la  Iule  desséchée,  I»'  rem  peut  agir  de 
nouveau.  La  Iule  est  donc  indispensable  au  fonctionnement  reliai. 

t'onlmuanl  leurs  intéressantes  recherches,  (  lliaillev -Rerl  et  scs  col¬ 
laborateurs  ont  étudié  conqiaral  iv  enicnl  I  éliminai  ion  par  les  voies 
biliaires  et  par  les  voies  urinaires  et  sont  arrivés  aux  résultats  stii 
vanls  : 
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Fluorcscinc . 

Éosinate  de  sodium  . 
firytlirosinale  du  sodium 
Rryllnosinak’  du  césium 

Ainsi  l'élimination  par  le  n 
1rs  voies  biliaires,  se  fait  d  ai 
plus  grosses. 
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recueillir  les  liquides  re|elés  par  le  loie  el  d  apprécier 
elioloseopie  le  pouvoir  élimmaleur  de  la  glande. 

Rosenllial  et  Falkenbauser  se  sont  servis  de  bleu  de  méllivlène  qu  ils 
ont  retrouve  dans  le  duodénum  à  1  état  de  leueodérivé,  bd  nnnules  après 
une  nijeelion  dans  les  veines,  /|b  nnnules  après  une  injection  dans  les 
muscles,  de  (io  à  70  minutes  après  une  injection  sous-cutanée.  Vu  cours 
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gaini,  Lepelme,  Hesse  et  \\  orner).  Ces  substances  sont  délaissées  depuis 
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solution  de  soude  à  /j o  o/o.  De  celte  façon  on  saisit  facilement  le 
moment  où  commence  l'excrétion  et  on  en  peut  suivre  les  variations. 
Chez  les  sujets  normaux,  la  leinle  rose  apparaît  au  Itoul  de  i  i  minutes 
et  la  quantité  recueillie  est  d’environ  aa  milligrammes.  (liiez  les  mala¬ 
des  dont  le  foie  est  manifestement  altéré,  I  apparition  se  produit  vers 
la  a.T'  minute  et  l’excrétion  n  atteint  souvent  que  o  milligrammes. 

Au  lieu  de  rechercher  la  phlalémc  létraehlorée  dans  le  duodénum,  il 
est  beaucoup  plus  simple  d  examiner  le  sérum  sanguin.  (  1  esl  la  méthode 
proposée  par  Hosenlhal  et  hicn  étudiée  en  France  par  lùessinger  fl). 

Aujourd’hui,  à  la  suite  des  travaux  de  Kerr,  Delpral,  Mhstem  et 
Duniewitz,  on  utilise  surtout  le  rose  bengale  (duodolétraehlorlluores- 
céine)  dont  Fiessinger  a  réglementé  I  emploi.  On  se  sert  d’une 
solution  à  a  o/o,  qu’on  m|eeto  dans  les  veines  à  raison  de  i  mgr.  5 
par  kilogramme  du  poids  corporel.  I  ne  première  prise  de  sang  esl 
faite  avant  I  injection,  une  deuxième  au  bout  de  î.»  minutes,  le  sujet 
étant  pendant  ce  temps,  maintenu  à  I  obscurité.  Le  dosage  est  fait  sur 
le  sérum  au  moyen  d’un  colorimèlre  spécial. 

L’étude  des  matières  colorantes  a  permis  de  préciser  jusqu’à  quel 
degré  peut  se  faire  la  concentration  des  substances  qui  passent  dans 
la  hile.  Lu  irriguant  des  foies  de  Grenouille  avec  des  solutions  de 
Ringer  additionnées  d’une  petite  quantité  de  matière  colorante,  ïïüber 
et  Tilajew  ont  trouvé  que  la  concentration  est  d’environ  ioo  et  peut 
s’élever  jusqu’à  i.ooo.  L’action  du  foie  est  inhibée  par  les  evan ures  ; 
elle  diminue  et  parfois  disparaît  sous  I  mlluence  des  substances  non 
conductrices,  non  lensio-actives,  insolubles  dans  les  lipoïdes.  Les  amino- 
aeides  exercent  une  forte  action  inhibitrice.  Les  cellules  étoilées  du  foie 
de  Grenouille  sont  très  résistantes  à  l’action  des  cyanures,  très  sensi¬ 
bles  au  contraire  à  l’acide  mono-iodo-aeétique  qui  inhibe  I  excrétion 
des  matières  colorantes  en  meme  temps  qu  il  arrête  la  glveolvse  (a  i. 

Un  peut  aussi  utiliser  1  azorubine  S  qui  s  élimine  par  le  rein  quand 
un  obstacle  s’oppose  à  son  élimination  par  les  voies  biliaires.  La  quantité 
trouvée  dans  l'urine  est  d’autant  plus  grande  que  la  quantité  passant 
dans  la  hile  est  plus  faible. 

t  Mi  emploie  encore  pour  I  exploration  de  la  vésicule  biliaire  la  létra- 
îodophénolplitaléme  qui  peut  donner  trois  sels  sodiques,  contenant  res¬ 
pectivement  un,  deux  ou  trois  atomes  de  sodium.  Les  deux  premiers 
sont  bleus,  le  troisième  incolore.  G  est  le  sel  disodique  qu  on  utilise. 
Il  a  la  propriété  d’intercepter  le  passage  des  i avons  V  Son  usage  per- 

(1)  N.  Fiessinger  et  II.  Wai.ter.  L'Exploration  fonctionnelle  du  foie.  Paris,  1925, 
PP-  200-229  (Exposé  clair  et  complet  et  bibliographie). 

(2)  R.  IIober  und  A.  Tita.uw.  Potier  die  Sekrctionsnrbeil  der  Lober  von  Froseli. 
Archiv  für  die  gesammte  Physiologie,  1929,  I.  FXXIV,  pp.  180-19/1;  R.  Hôber. 
Ueber  die  llemmung  der  Farbsloffkonzenlricrnng  in  der  l.ebcr.  Ibid.,  193-1, 
t.  CCXXIX ,  pp.  /|02-/|2i;  il.  Ferrari  nnd  R.  Nouer.  Pnlersiicbungen  ii ber  don  der 
Sekrelionsarbeit  zu  grande  liegende  Stolïwecbsel  von  Lu  ber,  Xieron  nnd  Si  bpeise- 
drüse.  Arch.  ges.  Physiologie,  1933,  t.  CCXXXII.  pp  299-321. 
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mol  <]  obtenir  d’excellentes  radiographies  do  la  vésicule  qui  se  comporte 
comme  un  corps  opaque. 

La  sécrétion  biliaire  dans  les  états  pathologiques.  _  La  quantité  de 

bde  subit  d  unporlunlcs  variations  au  cours  des  maladies  fébriles  ;  pour 
les  apprécier,  il  l'a 1 1 1  évidemment  s’adresser  à  l’expérimentation. 

Si  on  l'ail  varier  la  température  des  animaux,  en  faisant  varier  la 
température  ambiante,  on  constate  que  la  bile  cesse  d  être  sécrétée 
< 1 1 la i id  la  température  organique  tombe  à  8°  ou  •>()".  A  partir  de  ce 
point,  la  sécrétion  augmente  pour  s’arrêter  entre  \  \°'\  et  44°.  En  cas 
de  température  élevée,  la  quantité  produite  représente  le  tiers  ou  la 
moitié  de  la  quantité  normale,  mais  d  ne  survient  pas  de  modifications 
qualitatives  (Doekmann,  Pisenli). 

Au  contraire,  quand  I  hyperthermie  est  due  à  une  infection,  la  quan¬ 
tité  est  diminuée  et,  en  même  temps,  le  liquide  est  plus  riche  en  mucus 
(Pisenti),  plus  coloré  cl  plus  chargé  de  sels  (Libermeister,  Puccianti). 

Les  inhalations  de  chloroforme  exercent  une  influence  très  marquée 
sur  la  sécrétion  de  la  bde.  A  haute  dose,  elles  entraînent  la  mort  des 
(lliiens  en  >  ou  d  jours.  Pendant  ce  temps,  la  hile  sécrétée  en  petite 
quantité  ne  renferme  ni  pigment,  ni  cholestérol.  L’hémolyse  chloro¬ 
formique  entraîne  une  production  exagérée  de  pigment  ;  mais  les  cel¬ 
lules  hépatiques  altérées  ne  l’éliminent  pas  plus  qu’elles  n’éliminent 
1  indigotate  de  soude  (i) 

Dans  un  grand  nombre  de  maladies,  la  bde  peut  contenir  des  élé¬ 
ments  anormaux  :  on  y  a  trouvé  de  la  leucme  et  de  la  tvrosme,  dans 
I  ictère  grave  ;  de  I  urée,  dans  1  urémie  (>1  le  choléra  ;  du  glucose,  dans 
le  diabète  ;  de  l’albumine,  dans  les  cardiopathies  retentissant  sur  le  foie. 
Nous  avons  dépi  dit  <pie  I  hémoglobine  passe  dans  la  bde  quand  elle  se 
trouve  en  excès  dans  le  sang  (transfusion,  intoxications). 

Au  cours  de  diverses  infections,  les  micro-organismes  peuvent  s’éli- 
mmer  par  les  voies  biliaires  et  susciter  le  développement  d  angiochohtes 
cl  de  cholécvstites,  surtout  fréquentes  à  la  suite  de  la  lièvre  tvphoïde 
et  des  parai  vpboïdes.  L  infection  de  la  vésicule  par  une  ascension  des 
microbes  intestinaux  semble  beaucoup  plus  rare. 

(  > r i  connaît  peu  les  modifications  de  la  bde  au  cours  des  affections  du 
foie.  Dans  la  cirrhose  h vperl roplnque  biliaire,  ce  liquide  est  sécrété  en 
excès  :  c’est  un  véritable  diabète  biliaire.  Dans  les  autres  cirrhoses  et 
dans  les  dégénérescences,  la  sécrétion  biliaire  semble  peu  modifiée.  Rap¬ 
pelons  enfin  qu  on  a  publié  un  certain  nombre  de  cas  d  aclmlie  pigmen¬ 
taire  (llanot)  :  la  bde  est  incolore,  tantôt  parce  (pie  le  pigment  n’a 
pu  former,  tantôt  parce  qu  d  est  devenu  insoluble  et  s  est  précipité 
(Riller  i.  Dans  quelques  cas,  la  bde  était  colorée  en  bleu. 


i  Doii.i\s,  Dneio  unit  Pi  vrnx  Rocs.  Suppression  of  bile  as  a  resu  H  ni'  impiurmenl 
of  I  iver  fiuiotioii,  Ihc  Journal  of  exp.  Med  ici  ne.  i():>5,  1.  \L,  ;>,  pp.  6i  i-6a:>. 
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PHYSIOLOGIE  DES  VOIES  BILIAIRES  (r) 

Les  ca ii ii  1  ic 1 1  les  mlrahépaliques,  <|m  drainent  la  Iule  formée  dans  le 
foie,  aboutissent  chez  1  Homme,  à  deux  canaux,  dits  canaux  hépatiques, 
« ] il i  se  réunissent,  pour  former  le  canal  cholédoque.  Sur  celui-ci  s’insère 
le  canal  cvslique,  qui  dessert  la  vésicule  biliaire,  le  réservoir  où,  entre 
les  périodes  digestives,  s  accumule  la  hile,  qui  est  constamment  sécré¬ 
tée,  même  pendant  le  jeune. 

Tous  les  animaux  ne  possèdent  pas  une  vésicule  biliaire.  Elle  manque 
chez  beaucoup  d  Oiseaux  (Pintade,  Perroquet,  Pigeon)  et  chez  quelques 
Mammifères  (Cheval,  Eléphant,  Tapir,  Rhinocéros);  très  développée 
chez  la  Souris  blanche,  elle  est  remplacée  chez  le  Rat  par  un  plexus  de 
canaux  biliaires  qui  entourent  la  veine  porte  et  qui  communiquent  avec 


C  h  <1  C  h  y 


Fig.  7.  —  Disposition  des  voies  biliaires,  chez  l’Homme  (I), 
chez  le  Lapin  (II),  chez  le  Cheval  (III). 

D,  duodénum;  C.  ch,  canal  cholédoque;  I.  b,  vésicule  biliaire;  C.  h.  d,  canal 
hépatique  droit;  C.  h.  g,  canal  hépatique  gauche. 

les  canaux  excréteurs  (Higgms).  Chez  1  Homme  et  le  Chien,  elle  s’omre 
par  le  canal  cystique  dans  le  cholédoque.  Contrairement  à  ce  qui  existe 
chez  I  Homme,  on  observe  chez  le  Chien  de  trois  à  huit  canaux  hépati¬ 
ques  accessoires,  qui  s’ouvrenl  directement  dans  le  canal  cholédoque 
(S.  Pinto)  (:Ç.  Chez  le  Lapin,  la  disposition  est  assez  spéciale;  le 
canal  cholédoque  est  formé  de  deux  canaux  hépatiques,  I  un  droit  qui 
se  rend  dans  le  foie,  l’autre  gauche  qui  se  termine  dans  la  vésicule  cl 
reçoit  sur  son  tra|et  deux  canaux  hépatiques;  un  troisième  canal,  pro¬ 
venant  du  foie,  s’ouvre  dans  la  vésicule  même  (3). 

(1)  On  trouvera  l’exposé  complet  de  la  question  dans  l’article  de  M.  Chiuay, 
du  présent  volume.  Nous  n’indiquerons  (pie  les  faits  essentiels. 

(a)  Silva  Pinto.  La  morphologie  des  voies  biliaires  du  Chien.  \  liliales  d'iiutloiuie 
pathologique,  et  il’ Anatomie  normale,  ii)38,  I.  XV,  p.  f>(î3. 

(3)  Loiineh.  Die  Gallenblase  als  monodoche  Hescrvoir.  Pjlnger's  Arehia  jiir  ilie 
gesammte  Physiologie,  192/i,  lîd  206,  p.  /|3/|. 
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A  1  ouverture  du  canal  cholédoque  dans  le  duodénum,  se  trouve  le 
sphincter  d’Oddi  qui  résiste  chez  l'Homme  à  une  pression  de  centi¬ 
mètres  <1  eau  et  protège  les  voies  biliaires  contre  I  entrée  du  chyme  et  des 
microbes  intestinaux.  Mallel-(  îuv,  \uger  et  Ihlle  ont  pratiqué  l;i  sec¬ 
tion  du  sphincter  chez  îles  (lliiens  et  ont  observé,  à  la  suite  de  cette 
opération,  un  reflux  du  contenu  duodénal  entraînant  une  dilatation  du 
cholédoque,  une  eholéevslile  catarrhale  et,  dans  quelques  cas,  de  petites 
lormations  lithiasiques.  Tous  ces  accidents  sont  sous  la  dépendance 
d  une  llorc  bactérienne,  abondante,  formée  de  colibacilles,  d’entéro¬ 
coques,  de  />.  mcsenleriats.  A  létal  normal,  la  Iule  du  Chien,  comme 
celle  des  autres  animaux,  est  stérile. 

L'absence  de  vésicule  biliaire  chez  plusieurs  espèces  de  Mammifères 
a  fait  supposer  qu'on  peut  extirper  ce  réservoir  chez  I  Nomme  sans 
aucun  inconvénient,.  I)e  nombreuses  opérations  en  démontrent  en  effet 
I  innocuité,  mais  les  expériences  faites  sur  le  Chien  mettent  en  évidence 
le  développement  de  certains  troubles. 

Dès  i(»5o,  l’expérience  fut  faite  par  Zambeeeari,  qui  enleva  la  vési- 
i  nie  après  section  du  evstique  entre  deux  ligatures  et  constata  la  dila¬ 
tation  du  moignon.  La  question  a  été  étudiée  avec  soin  par  Oddi,  qui 
montra  que  l’exl irpal ion  de  la  vésicule  est  sunie,  au  bout  d  une  tren¬ 
taine  de  (ours,  de  la  dilatation  des  canaux  exl rahépal iques  et  plus  lard 
des  canaux  intrahépatiques.  Cette  dilatation  peut  être  telle  qu  on  croi¬ 
rait  au  premier  abord  que  la  vésicule  s  est  reconstituée  aux  dépens  du 
canal  exstique.  (le  n  est  qu  une  apparence.  L  examen  histologique 
démontre,  en  elle!.,  que  la  muqueuse  vésiculaire  ne  s  est  pas  repro¬ 
duite  et  même  que  la  paroi  du  canal  a  subi  une  transformation  fibreuse. 

Les  recherches  de  Bergli,  Sundhlotn,  Zux  et  Vtkison  établissent  que 
1  extirpai  ion  de  la  vésicule  détermine,  chez  le  Chien,  un  certain  nom¬ 
bre  de  troubles,  parmi  lesquels  on  peut  citer  une  augmentation  des 
lipides  contenus  dans  le  plasma  sanguin,  (les  manifestai  ions,  d  ailleurs 
assez  légères,  sont  en  rapport  avec  une  zone  de  nécrose  hépatique 
consécutive  à  l’opération.  On  observe  en  même  temps  quelques  troubles 
digestifs  et  une  augmentation  des  putréfactions  intestinales. 

L  excrétion  de  la  bile  est  due  à  la  tension  de  1  eau  formée  dans  les 
cellules  hépatiques;  elle  e*l  favorisée  par  les  mouvements  du  dia¬ 
phragme  qui  comprime  les  voie*  biliaires  contre  la  niasse  intestinale 
et  la  paroi  de  I  abdomen.  Dans  les  canaux  moyens  et  volumineux  inter- 
\iennenl  les  libres  musculaires  qui  sont  1res  abondantes  chez  I  entant 
et  chez  I  adulte,  filles  s  atrophient  chez  le  vieillard,  ce  qui  entraîne  une 
stagnation  de  la  bile  particulièrement  lavorahle  à  la  formation  des  cal¬ 
culs,  mais  ce  qui  explique  aussi  le  peu  de  douleurs  que  détermine  la 
lithiase,  a  celle  époque  de  la  vie. 

L’éperon  terminal  de  Ibieeli,  situe  a  la  jonction  des  canaux  rvslique 
et  onléro  hépatique,  assure  la  direction  du  courant  biliaire. 

La  présence  de  libres  musculaires  lisses  dans  la  vesii  nie  et  le*  canaux 
biliaire*  explique  les  coiil raclions  qu  on  y  observe.  Les  mouvements  de 
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la  vésicule  ont  été  découverts  par  Haller  ;  étudiés  par  Zimmermann  et 
par  Magendie,  ils  ont  été  observés  sur  les  suppliciés  par  Diltrich,  Cer- 
larh,  Hertz. 

Les  mouvements  des  canaux  d  excrétion,  canaux  hépatiques  et  canal 
cholédoque,  sont  très  visibles  chez  les  (  hseaux  fit udolpli  Meyer).  Doyon 
ipii  en  a  lait  une  remarquable  étude  (i),  les  a  observés  chez  le  Chien 
el  le  Lapin  :  on  voit  chez  tons  ces  animaux  des  phases  alternatives  de 
contraction  el  de  dilatation  qu’on  peut  enregistrer  au  moyeu  d’un 
manomètre  à  eau.  Les  mouvements  spontanés  sont  indépendants  du 
SNsIème  nerveux  ;  comparables  aux  mouvements  péristaltiques  de  l’in¬ 
testin,  ils  persistent  après  la  mort,  meme  quand  le  l'oie  a  été  relire  du 
corps  et  place  sur  une  table. 

La  vésicule  biliaire  est  également  douée  de  mouvements  spontanés. 
Chirav  el  Havel  (2)  en  décrivent  deux  variétés.  Sur  la  vésicule  extirpée 
du  corps,  on  observe  d  abord  des  ondes  petites  el  Iréquentes  dont  la 
durée  est  de  •<<>  à  do  secondes,  (les  petites  contractions  se  reproduisent 
pendant  10  ou  i  2  minutes,  puis  elles  sont  remplacées  par  une  contrac¬ 
tion  lente  qui  peut  durer  i  heure. 

F.  Isclnvema,  avant  plan'  des  vésicules  dans  du  liquide  de  Linger, 
observa  des  mouvements  rythmiques  qui  se  répétaient  au  nombre  de 
deux  ou  trois  à  la  minute.  Il  les  attribue  à  une  hormone  de  type  cho- 
léme,  tpu  exciterait  les  nombreux  ganglions  nerveux  de  la  paroi  vési¬ 
culaire. 

La  rétraction  ou  la  contraction  de  la  vésicule  peut  être  provoquée  par 
des  agents  chimiques,  comme  I  acide  azotique  (Lahorde)  ou  par  des 
excitants  physiques.  Hanvier,  Doyon  ont  montré  l  inlluence  des  cou¬ 
rants  électriques.  Dietrich,  Cerlach  el  Hertz  ont  lait  des  constatations 
analogues  sur  un  supplicié.  Le  seul  l’ail  spécial,  c  est  la  lenteur  de  la 
léponse  :  la  contraction  de  la  vésicule  est  de  toutes  la  plus  lente.  Les 
élev  al  ions  t  hernnques  provoquent  de  fortes  oud  u la  tions  (  Doyon  )  ;  quand 
la  température  atteint  M»"  on  observe  une  contraction  brusque  et  très 
forte  ((  1 1 1 1 ra y  et  Havel). 

Les  libres  musculaires,  dont  sont  pourvus  les  conduits  de  la  bile, 
font  progresser  ce  liquide  sous  une  pression  qui  varie  de  i  8 \  à  212  mil¬ 
limètres  d  eau  chez  le  Cobave,  de  i.)8  à  '*(H|  chez  le  ('liai,  de  ioo  à  doo 
chez  le  (lluen.  Les  expériences  de  IL  Flinan  el  Mc  Master  (d  )  réalisées 
sur  des  Chiens  non  anesthésiés  el  placés  dans  des  conditions  à  peu  près 
normales,  établissent  que  de  \  à  i  •>  heures  après  le  repas,  la  pression 
de  la  bile  est  de  iio  «à  i  >o  millimètres  ;  a/j  à  72  heures  plus  lard,  elle 
atteint  doo.  La  vue  ou  I  odeur  de  la  nourriture  amène  un  relâchement 

(1)  Doyon.  blude  analytique  des  organes  moteurs  des  voies  biliaires  (liez  les  Ver¬ 
tébrés.  Thèse  de  doctoral  ès  sciences ,  Paris,  iSi).'î. 

(a)  M.  (aiinAV  cl  I  I’avi  i..  La  contractilité  de  la  vésicule  biliaire.  Journal  de  Phy¬ 
siologie  el  de.  Pathologie  générale,  1 Q  ■?  F» ,  I.  \  \  1 1 1 ,  pp  106-111  et  3i8-33i. 

(3)  lt.  Helman  and  Mc  Master  The  pli \ siological  variations  in  résistance  lo  bile 
flovv  to  tbe  intestine.  Tlie  Journal  oj  exp.  Medicine.  August  19.1Û,  l.  XLI\  ,  pp.  161-171. 
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du  sphincter  cpii  permet  un  léger  écoulement  de  la  hile  dans  I  intestin. 
Il  s  agit  là  d  un  rellexe  ps\ <-h k | ne  (pic  Recker  et  Nemours- Auguste  ont 
étudié  riiez  I  Nomme.  Il  sullil  de  faire  mâcher  des  aliments  pour  consta¬ 
ter  par  la  radiographie  des  moddirations  de  la  vésicule,  ipu  apparais¬ 
sent  après  un  temps  variant,  suivant  les  sujets,  entre  •>  et  3o  minutes. 
La  vésicule  remonte  vers  le  rehord  costal,  son  fond  devient  oins  étroit, 

*  •  ,  I 

son  col  s  allonge  et  parfois  le  canal  cvstnpie  commence  à  s  emplir. 

La  pression  une  le  réJlexe  hucco-vésiculaire  avait  fait  toniher,  remonte 
tpiand  les  aliments  arrivent  dans  I  estomac  ;  elle  peut  atteindre  chez  le 
Chien  '>5 o  (à  '>70  millimètres  d  eau  à  la  lin  du  repas.  Puis  elle  baisse 
pour  osciller  eut re  1  •> l >  et  100.  I jcs  oscillations  qu  on  observe  alors  sont 
généralement  attribuées  à  I  mlluence  du  divine  acide  sur  la  nniipieuse 
d  1  iodé  na  le. 

Les  libres  musculaires  longitudinales  du  duodénum  se  continuent 
avec  celles  du  cholédoque  et  de  la  vésicule,  les  voies  biliaires  étant, 
comme  on  sait,  une  évagination  de  l'intestin.  Le  péristaltisme  intesti¬ 
nal  a  pour  conséquence,  comme  lont  montré  F.  Hatnond  et  Dimi- 
tresco  Popovici,  d’ouvrir  le  sphincter  d  Oddi,  <pu,  lorsqu  il  est  fermé, 
exerce  une  pression  évaluée  chez  !  Nomme  à  centimètres  d  (‘au. 

Q"  and  le  bol  alimentaire  arrive  dans  l’antre  prépvlorique,  I évacua- 
lion  commence,  sans  qu’on  puisse  dire  s’il  s’agit  d’une  action  réflexe 
ou  d  une  action  hormonale.  L  évacuation  est  intense  quand  le  divine 
vient  en  contact  avec  la  muqueuse  du  duodénum. 

I)  après  Pavlov,  les  graisses  et  les  alhmnoses  sont  les  seules  substan¬ 
ces  capables  de  provoquer  I  évacuation  de  la  vésicule.  Les  acides  seraient 
sans  action.  Celle  dernière  conclusion  ne  peut  plus  être  maintenue,  à 
la  suite  des  expériences  d  (  Moula,  l’avlor  et  \\  ilson.  Peste  à  savoir  si  les 
acides  mettent  en  action  un  réflexe  ou  une  hormone. 

La  production  d  une  hormone  a  été  démontrée  par  l\v  et  Olherl  ;  ils 
1  ont  extraite  de  la  muqueuse  duodénale  et  I  ont  dillérenciée  de  la  séeré- 
line.  L’action  < pi  elle  exerce  lui  a  lait  donner  le  nom  de  chnlécvst <>- 
Luiiiic.  (  aniline  la  sécrélme,  la  cbolécyslokmme  passe  dans  le  sang  et 
vient  exercer  son  action  sur  la  vésicule. 

Pour  démontrer  la  réalité  de  ce  processus,  Ifoussay  grelle  une  vési¬ 
cule  au  cou  d  un  Chien  ;  celle-ci  survit  (‘I  fonctionne  :  elle  a  de  une 
à  trois  contractions  par  minute.  Le  liquide  qu  elle  renferme  a  une  pres¬ 
sion  de  1  T»  à  35  centimètres  d’eau,  quelle  corrige  très  rapidement 
si  on  l’élève  ou  si  on  l  ahaisse.  En  introduisant  une  solution  acide  dans 
le  duodénum ,  on  observe  une  augmentation  du  tonus  et  des  contrar¬ 
iions,  mais  I  effet  n  est  pas  très  intense. 


Im  11  i:\ci  ni  sv  su  î  xi  1  n  k  11  vki  x.  L’élude  de  I  influence  exereee 
par  le  xy slrmr  iicrrcii.r  n  a  donné  que  des  résultats  contradictoires. 

Il  semble  démontré  cependant  par  I  expérience  directe  et  par  I  emploi 
des  substances  s\  mpalluco-  et  va  go  iiiunel  iques,  que  le  s\ sterne  para- 
sv  n  1  pa 1 1 1  n p ic  est  essentiellement  moteur,  le  svsleme  orlho-sv  mpallii- 
que  essentiellement  inhibiteur. 
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Les  recherches  <lé|à  anciennes  de  (lourtade  el  (îiiynii,  hui  tendaient 
;'i  hure  considérer  le  pneumogastrique  comme  le  nerl  molenr,  oui  eh' 
confirmées  |>nr  Bambridge  el  |);de,  Weslplial,  Lieliel  \\  boi  ter,  (lliiray 
('I  Pavel. 

Ln  excitant  le  hou I  central  du  pneumogastrique,  Doyon  a  constaté 
une  contraction  de  la  \esieule  ('I,  en  même  leinns,  un  relâchement  du 
sphincter  dOddi.  Dette  corrélai  ion ,  pislemcnl  dénommée  «  Loi  de 
Dovon  »,  est  intéressante  ;  car  beaucoup  de  substances  inlroduil.es  dans 
le  duodénum,  y  compris  le  sullale  de  magnésium,  dont  nous  avons  < L •  | ; i 
parlé'  (p.  70)  produisent  le  même  effet . 

Le  nerf  pneumogastrique  eonlicnl  aussi  des  filets  dont  I  excitation 
fait  contracter  le  spluncter  dDddi  (Eiger).  (le  résultat  est  important, 
car  il  est  souvent  mvoipié  pour  expliquer  le  développement  des  ictères 
émotils,  ipu  sont  dus  à  un  spasme  du  sphincter  sous  une  inlluence 
psvchupie. 

En  excitant  le  houl  périphérique  du  grand  splanelniKpie,  I  leidenham , 
puis  Dovon  avaient  ohlenu  un  ellel  moteur.  I)  après  Eraisse,  le  splaneh 
impie  contient  à  la  fois  des  libres  motrices  et  des  libres  mbibiloircs. 
Les  reeherehes  très  précises  de  Bambridge  el  Dale  établissent  ipie  le 
sympathique  est  essentiellement  un  nerf  inhibiteur;  son  excitation 
amené  un  relâchement  de  la  vésicule.  Dépendant  le  splanchimpie  droit 
renferme  «pielipies  libres  excilo-mol rices.  L  excitation  centripète  du 
splanchnique  amène  un  relâchement  des  parois  vésiculaires  et,  acces¬ 
soirement,  un  relâehemenl  du  sphincter  d  Oddi. 

En  utilisant  les  substances  <pu  agissent  sur  le  système  autonome, 
ou  a  constaté  <pie  les  substances  svmpathico-mmiéti»pies  el  surtout 
I  adrénaline,  relâchent  la  vésicule  et,  quand  celle-ci  est  greffée  au  cou, 
déterminent  une  chute  de  la  pression.  L  atropine  ne  modifie  pas  le 
résultat . 

Dans  les  mêmes  conditions,  les  substances  vago-immétiques  et  sur¬ 
tout  l  acétx lcholme,  la  pilocarpmc,  l'arérolme  et,  à  un  plus  fort  degré, 
I  luslamme,  exercent  une  action  contracturante  que  I  atropine  empêche. 

Les  anciennes  expériences  de  Vulpian  semblent  établir  qu  il  existe 
dans  le  bulbe  une  région  dont  la  piqûre  amène  une  contraction  de  la 
vésicule  ;  le  résultat  semble  du  à  une  excitation  du  centre  vagal.  Sous 
J  inlluence  de  l’asphyxie,  les  centres  bulho-niédullaires  sont  excités  el 
la  vésicule  se  contracte  (Brown-Séquard  ). 

Les  excitations  énergiques  portées  sur  les  voies  biliaires  peuvent  pro¬ 
voquer  des  réactions  locales,  c’est-à-dire  des  spasmes  plus  ou  moins 
violents  (  M  mon ,  La  borde)  el  des  réactions  générales.  Polain  a  longue¬ 
ment  insisté  sur  les  troubles  de  la  circulation  pulmonaire  et  du  cœur, 
consécutifs  aux  excitations  douloureuses  que  peut  réaliser  la  colique 
hépatique.  Il  les  attribue  à  des  phénomènes  réflexes.  Le  nerf  grand 
sympathique  servirait  à  la  fois  de  voie  centripète  el  de  voie  ecnlriluge 
1  \rlomg  el  Morel,  E.  Eranck),  et  provoquerai!  une  eonlraelion  des 
capillaires  pulmonaires. 
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Les  recherches  d<‘  Simanovvskv  oui  montré  « 1 1 1  on  peut  reprorlnire 
(  lie/  le  (  .liicn  par  excitation  de  la  vésicule,  la  plupart  des  accidents 
réflexes  ipn  siirMennenl  «  lie/,  I  lloimne,  au  cours  ou  à  la  suite  de  la 
colique  licpalitpic  < I u u 1 1 1 u 1 1 o ii  <|  uileiisile  des  battements  cardiaques  ; 
an  lliniio  :  acculerai ion  ou  arrêt  momentané  de  la  respiration  ;  éléva¬ 
tion  de  la  tempérai  lire  réel  a  le  (  a  lia  log  ne  à  la  lièv  re  liépaf  aigu  pie)  :  vomis- 
semenls  ;  augmentation  de  la  pression  sanguine,  sauf  si  on  a  coupe  les 
pneumogastriques  au  cou  ;  paralvsies  consécutives  avant  pu  durer  plu¬ 
sieurs  mois. 

Les  excitations  des  unes  luliaires  semblent,  il  après  ces  résultats, 
mettre  en  jeu  les  deux  sxslèmes  de  la  \  le  organique  :  le  svmpatluqiie 
expliquerait  eerlauis  Irouldes  eardiaipies.  le  pneumogastrique  inters  icn- 
drail  pour  déterminer  la  liradxcardie,  I  1 1 \  percldorli vdne  gastrique,  la 
constipation  spasmodique. 


ROLE  DE  LA  RI  LE  DANS  LA  DIGESTION 


Après  avoir  quitté  I  estomac,  le  chyme  pénètre  dans  le  duodénum  où 
il  est  tout  d  abord  soumis  à  I  action  de  la  Iule.  On  a  pu  soutenir  que 
ce  liquide  arrête  la  digestion  gastrique,  neutralise  le  chyme,  annihile 
la  pepsine,  précipite  la  peptone,  reproduisant  ainsi  une  albumine  coa¬ 
gulable  par  la  chaleur  i  Seherer ,  Frerichs).  Cette  action  serait  indis¬ 
pensable,  car,  dit-on,  le  suc  pancréatique  ne  saurait  agir  dans  un  milieu 
acide,  et  ses  propriétés  digestives  se  trouveraient  détruites  par  la  pep¬ 
sine.  De  telle  sorte  qu  a  on  peut  dire  qu  il  y  a  deux  digestions  :  I  une, 
la  digestion  stomacale,  qui  n  est  que  préparatoire  ;  I  autre,  la  digestion 
intestinale,  qui  est  définitive.  L  action  de  la  hile  s  interpose  entre  ces 
deux  digestions,  arrête  la  digestion  stomacale  pour  permettre  à  la  diges¬ 
tion  intestinale  de  commencer  »  (Cl.  Bernard). 

I  ne  telle  conception  ne  peut  être  admise  sans  réserve  ;  d  suffit,  en 
effet,  d'ouvrir  le  duodénum  d  un  animal  en  digestion,  |amais  on  ne 
I renne  de  précipité  albumineux  adhérent  à  la  muqueuse.  Du  reste  on 
peut  démontrer  directement  «pie  la  bile  n  entraxe  nullement  la  digestion 
gastrique.  I bistre  introduit  dans  I  estomac  d  un  (  lliien,  au  moven  d  une 
sonde,  une  certaine  quantité  de  hile,  avant  ou  après  le  repas  ;  1  animal 
n  est.  nullement  incommodé,  il  ne  vomit  pas,  ne  manifeste  aucun 
malaise,  il  si1  lèche  même  les  lèvres  avec  une  satisfaction  difficile  à 
comprendre  ;  son  appétit  est  accru  ;  il  augmente  < I»*  poids.  Les  doses  ont 
varié  de  oo  à  don  grammes  :  au  delà  elles  déterminent  de  la  diarrhée. 
Sur  un  Chien  porteur  dune  listule  gastrique,  Castro  introduit  de  la 
Iule  pendant  la  période  digestive  ;  le  liquide  stomacal,  examine  io  inimi¬ 
tés  après,  est  très  riche  en  suc  gaslmpie  et  en  peptones. 

11.  Oddi  a  repris  la  question  et  il  est  arrivé  à  des  résultats  analogues  ; 
d  donna  pistpi  à  :»■“•>  grammes  de  hile,  plusieurs  jours  de  suite,  sans 
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observer  de  troubles  digeslils;  d  lil  plus  d  pratiqua  l,i  lislule  <  1 1< >|d>- 
e\ slo-gasl rique ,  e  esl-à-dire  tpi  d  réussit  à  aboucher  la  xésii  ule  biliaire 
dans  I  estomac  ;  de  celle  lacon,  Ionie  la  bile  sécrétée  s  éronlail  dans  cel 
organe  :  laminai  ne  présenta  an*  un  trouble,  lappélil  augmenta  inèinc 
cl  le  litpnde  slmnacal,  relire  par  la  pompe  pendanl  la  digestion,  se  moll¬ 
ira  très  riclie  imi  peplones.  La  digestion  gastrique  penl  donc  se  conlmner 
en  présence  de  la  bile  cl  celle  conclusion  est  encore  appuyée  par  des 
expériences  el  des  obserxalions  *pn  démontrent  *pic  la  bile  et,  s*nl  dil  en 
passanl.  le  su*'  pancréatique,  ridlnenl  à  chaque  inslanl  dans  I  estomac, 
dépendant,  il  après  dlenienli,  la  bile  el  les  sels  biliaires  empècbenl 
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de  la  bile  débarrassée  au  préalable  des  substances  «pie  1  acide  acétique 
peut  précipiter,  qu  on  utilise  une  solution  de  seL  biliaires,  le  résultat 
est  le  même  tou|ours  on  obtient  un  précipité.  Lu  recueillant  ce  pré¬ 
cipité  et  en  le  pesant  après  lavage  el  dessiccation,  on  trouve  que  le  poids 
est  supérieur  à  celui  des  matières  protéiques  contenues  dans  le  liquide 
utilisé.  Ce  n  est  pas  une  simple  précipitation  ;  il  se  l’ait  un  produit  com¬ 
plexe  dont  le  poids  varie  axer  la  quantité  de  Iule  ou  de  sels  biliaires  ren¬ 
fermés  dans  le  mélange. 

Les  précipités  ainsi  tonnés  si*  redissolvent  dans  un  excès  de  Iule  el 
cette  redissolution  s**  produit  facilement  quand  les  deux  liquides  arment 
par  petites  quantités  à  la  lois.  Noilà  pourquoi  la  précipitation  des  albu¬ 
mines  et  des  peptones  ne  se  produit  pas  dans  le  duodénum. 

Le  rôle  de  la  Iule  dans  la  du) est um  iiilcstimilc  a  été  très  diversement 
apprécié.  Catien  et,  axer  lui,  loule  (antiquité,  considéraient  la  bile 
comme  un  produit  mutile  re|eté  par  le  loie  ;  Haller  en  soupçonna  I  im¬ 
portance,  mais  ne  s  appuxa  que  sur  des  raisons  d  ordre  anatomique, 
lu'odie  essaya  d  eu  étudier  le  rôle,  en  pratiquant  la  ligature  du  canal 
cholédoque  ;  les  résultats  furent  peu  nets,  la  mort  surxenani  rapidement 
par  suite  d  une  infection  l’axorisée  par  la  rétention  biliaire.  Lu  établis¬ 
sant  une  fistule  de  la  vésicule,  Ihdder  et  Schmidt  xirenl  les  animaux 
succomber  dans  le  marasme.  Celle  observation  a  été  confirmée  depuis, 
el .  si  quelques  su  |el s  survivent  à  I  opérai  ion ,  c  est  que  le  canal  cholédo¬ 
que  peut  se  reconstituer.  Plusieurs  lois  on  a  pu  conserver  les  animaux, 
en  leur  donnant  une  nourriture  surabondante  et  particulièrement  îles 
féculents  qui,  dans  la  nutrition  de  I  organisme,  peinent  suppléer  les 
graisses  (Seliel I bacJi  i.  (le  qui  montre  encore  mieux  I  utilité  de  la  bile, 
e  est  (j ne  les  animaux  porteurs  de  fistule  restent  en  bonne  sanie,  lors- 

(i  )  (  !i  i:.mi;n ri.  Aziono  iniliili  icr  delta  I > i I < '  siilla  rnagiilazioiii!  cliimosica  del  lallc. 
Arch.  di  fisiolnrji,  ig:>5,  I.  XXIII,  |>p.  /| 7 T> - /| S 7 . 
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« | « i  «»ii  leur  en  l;nl  ingérer  une  certaine  quantité  avec  les  aliments 
(  I  >asl re  ). 

< J i j e  la  Iule  soil  sinon  nul i s| »cn sa I >le ,  au  moins  1res  utile  à  la  diges¬ 
tion.  e  est  ce  <|iu  ressort  des  faits  <|iie  nous  venons  d’exposer.  On  est 
d  autant  plus  porte  à  accepter  ('(‘Ile  conclusion  <pic  ceux-là  mêmes  ipu 
altaipient  le  plus  \iolemmenl  les  conceptions  finalistes  cherchent  tou- 
|ours  à  superposer  une  explication  physiologique  aux  dispositions  ipie 
I  anatomie  fait  connaître.  Notre  esprit  se  refuse  à  admettre  que  la  hile 
s  écoule  en  pure  perte  à  l'origine  de  1  intestin  grêle  ;  si  elle  représente 
simplement  un  liquide  excrémentilicl,  pourquoi  parcourt-elle,  dans  toute 
sa  longueur,  le  luhe  intestinal  Si  elle  ne  contribue  pas  à  la  transforma¬ 
tion  des  aliments,  pourquoi  est-elle  déversée  au  même  point  que  le  suc 
pancréatique,  le  liquide  digestif  par  excellence? 

Ce  raisonnement  téléologique  a  conduit  à  rechercher  si  la  bile  ren¬ 
ferme  des  ferments.  Le  résultat  fut  négatif.  Tout  au  plus  la  Iule  recueil¬ 
lie  dans  la  xésieule  possède-t-elle  la  propriété  de  saecharilier  1  amidon, 
propriété  quelque  peu  banale  dont  sont  doués  presque  tous  les  liquides 
organiques,  surtout  quand  ils  ont  été  en  contact  avec  une  muqueuse. 

Cependant  les  travaux  modernes  ont  établi  que,  si  la  bile  n  exerce  pas 
d  action  /Mitotique,  elle  possède  une  influence  :y inoslhéniijne,  c'est-à- 
dire  qu  elle  est  capable  d  augmenter  I  action  des  autres  ferments.  C’est 
ainsi  quelle  renforce  le  pouvoir  amxlolytique  du  suc  pancréatique 
i  Bruno)  et  qu  elle  permet  à  la  lactase  intestinale  d  agir  sur  le  lactose 
(Frouin  et  Porcher).  Par  contre,  elle  empêche  I  activation  du  suc  pan¬ 
créatique  par  les  sels  de  calcium  (Frouin). 

La  bile  joue  un  rôle  important  dans  la  digestion  par  son  action  sur 
le  pancréas.  Les  expériences  de  S.  Mellanby  démontrent  qu  introduite 
dans  le  duodénum,  elle  provoque  un  écoulement  du  suc  pancréatique  : 
elle  constitue  un  excitant  spécifique  de  celte  sécrétion  (T). 

La  bile  possède  encore  la  propriété  d  exercer  une  allrachon  sur  cer¬ 
tains  ferments  renfermés  dans  les  cellules  intestinales,  lherrv  et  Frouin 
ont  montré  que  le  suc  intestinal,  tel  qu'on  peut  le  recueillir  par  une 
fistule  de  Tliiry,  n  agit  pas  sur  le  saccharose.  Le  ferment  mversif  reste 
enfermé  dans  les  cellules  ;  il  en  sort  si  un  liquide  saecharosé  est  nus  en 
contact  avec  la  muqueuse.  La  matière  fermentescible  exerce  une  action 
attractive  sur  le  ferment.  La  bile  joue  un  rôle  analogue.  C’est  ce  qu  on 
peut  reconnaître  facilement  en  opérant  sur  un  Chien  porteur  d  une 
fistule  de  Tliirv- Vella .  En  faisant  circuler  de  beau  salée  on  n  entraîne 
ipie  des  traces  d  invertine  ou  d  amylase  ;  on  obtient,  au  contraire,  des 
quantités  notables  de  ces  ferments  en  faisant  passer  de  l’eau  chargée 
de  bile. 

(  > 1 1  peut  donner  une  démonstration  semblable  en  faisant  macerer 

(ii  .1.  Mil  i  win.  The  .sécrétion  of  pu  ne  rca  lie  juiee.  Journal  oj  Physiolog. ,  i 
t.  I  XI,  pp.  /i 1 7,  435. 
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comparativement  la  miKpieuse  de  I  intestin  grêle  dans  de  Iran  salée  cl 
dans  de  I  eau  addiliomiée  de  laie.  L  amylase  diffuse  dans  les  deux  cas, 
mais  en  pins  grande  ipianlilé  dans  le  Inpiide  eonlenanl  de  la  Iule.  Les 
résultats  sont  bien  pins  enricnx  pour  I  inverlmc.  Le  ferment  passe  à 
peine  dans  I  eau  salée  ;  il  se  trouve,  an  contraire,  en  abondance  dans 
le  liquide  de  macération  additionné  de  bile  :  sons  son  influence  la  pro¬ 
duction  peut  être  quintuplée. 

Nous  pouvons  donc  conclure  «pie  la  bile  vient  en  aide  aux  substances 
fermentescibles  el  contribue,  avec  elles,  à  faire  sortir  des  cellules  intes¬ 
tinales  les  ferments  digestifs  «pu  v  sont  contenus  cl  notamment  I  mver- 
tine. 

Rôle  de  la  bile  dans  la  digestion  et  F  absorption  des  lipides.  —  Le 
rôle  de  la  bile  dans  la  digestion  et  1  absorption  des  lipides  est  connu 
depuis  longtemps.  Il  est  nus  en  évidence  par  une  expérience  classique 
de  Dastre.  \près  avoir  lié  le  cholédoque  d  un  Chien,  on  ouvre  la  vési¬ 
cule  biliaire  dans  I  intestin  à  i  mètre  environ  au-dessous  du  canal  de 
AN  irsung.  Lu  sacrifiant  le  Clueii  après  un  repas  riche  en  matières  gras¬ 
ses.  on  constate  «pie  les  chylifères -sont  transparents  dans  la  portion  qui 
ne  reçoit  «pie  du  suc  pancréatique;  I  injection  laiteuse  ne  commence 
«pi  à  quelques  centimètres  au-dessous  du  point  «I  abouchement  de  la 
vésicule.  Celle  expérience  fait  pendant  à  celle  de  CL  Bernard,  «pu  opère 
sur  le  Lapin,  dont  le  canal  de  \\  irsung  s’ouvre  à  35  centimètres  envi¬ 
ron  du  canal  cbolédotiue.  En  sacrifiant  un  Lapin  qui  avait  ingéré  des 
matières  grasses,  on  constate  «pic  I  injection  des  chvbfères  ne  com¬ 
mence  «pi  à  partir  du  point  où  se  déverse  le  suc  pancréatique.  On  peut 
conclure  «pie  les  deux  sucs  se  prêtent  un  mutuel  secours. 

La  bile  possède*  encore  la  propriété  de  favoriser  I  absorption  des 
matières  grasses,  e  est -à-dire  leur  pénétration  dans  les  chylifères.  Quel- 
«pics  expériences,  faites  en  dehors  de  I  organisme,  semblent  déjà  le 
démontrer.  Williams  a  reconnu  «pie  les  corps  gras  traversent  plus  faci¬ 
lement  une  membrane  animale  ou  une  couche  de  plâtre,  quand  celles-ci 
ont  été  enduites  de  bile.  Wistmghausen  a  modilié  I  expérience  de  la 
laçon  suivante  :  il  prend  deux  tubes  capillaires  et  lait  circuler  dans  I  un 
une  solution  diluée  de  soude,  dans  I  autre  de  la  bile  ;  puis,  il  fait  plon¬ 
ger  les  deux  tubes  par  une  de  leurs  extrémités  dans  une  couche  d  huile  ; 
ce  liquide  monte  par  capillarité,  mais  le*  niveau  est  plus  élevé  dans  le 
tube  qui  a  contenu  la  bile. 

Dans  l'organisme,  la  hile  agit  en  stimulant  les  cnnl raclions  intesti¬ 
nales,  ce  «lui  facilite  le  cheminement  du  chyle  cl,  par  consé«pient,  la 
pénétration  de  nomelles  quantités  de  liquide;  Briicke  a  pu  comparer 
ce  mouvement  au  jeu  d  une  pompe  réglé  par  des  \al\ules.  (-elle  action 
de  la  bile  II  est  lias  admise  par  tous  les  phvsiologisles  :  ((  I  res  souvi'iit, 
dit  Srlnff.  il  m  est  armé'  de  xider  le  contenu  de  la  \esicule  biliaire  dans 
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le  duodénum,  cl  ccl  intestin  n  a  etc  milierncnl  excite  par  ce  contact,  il 
est  reste  aussi  immobile  ipi  aupara\ ant  ».  Scliiff  admet  seulement  (pie 
la  Iule  excite  les  lilu'i's  musculaires  des  villosités,  et  facilite  ainsi  la  rir- 
ciilation  du  <  1 1 \  I < *  et  I  alisoi  pl ion  des  graisses.  Les  reelierrhcs  les  plus 
récentes,  celles  entre  autres  de  Si  hi'qibarli,  Lrneo,  Berti,  Boulet,  mon¬ 
trent  <pie  la  Iule  exerce  sur  les  mouvements  de  I  intestin  une  action 
légèrement  mnilulrice.  Llle  diminue  I  amplitude  des  mouvements  rvth- 
nmpies  en  même  temps  que  le  tonus  des  parois.  L  action  inhibitrice  est 
également  manilesle  (piand  la  Iule  est  déposée,  même  diluée,  sur  la 
lace  péritonéale  de  I  intestin  ou  quand  elle  est  a|oulée  à  un  liquide  de 
perfusion.  Llle  aurait  cependant  mie  action  cxcilo-motrire  sur  deux 
parties  de  I  intestin,  le  duodénum  et  le  rectum,  (lest  ci'  que  Haillon 
(>l  \epper  ont  reconnu  en  introduisant  directement  de  la  Iule  dans  ces 
parties  du  tube  digestif  ou  en  I  m|eelant  dans  les  veines. 

Les  travaux  tendant  à  mettre  en  évidence  le  rôle  de  la  hile  dans  !  ab¬ 
sorption  des  lipides  sont  intéressants,  mais  ils  se  heurtent  à  une  objec¬ 
tion  préalable.  La  graisse  peut-elle  passer  dans  les  chylifères  à  l’état  de 
simple  émulsion  ?  Ne  faut-il  pas  quelle  soit  dédoublée  en  ses  compo¬ 
sants  par  la  lipase  pancréatique:1  (lest  la  conception  généralement 
admise  :  les  graisses  neutres  se  dédoublent  en  glvcérol  et  acides  gras 
«pu  pénètrent  dans  les  parois  intestinales  cl  s  unissent  de  nouveau  jiour 
former  des  graisses  neutres  qui  remplissent  les  chylifères.  On  peut  faci¬ 
lement  suivre  le  processus  en  introduisant  dans  une  anse  intestinale 
isolée,  un  mélange  d  acides  gras  et  de  glycérine  ou  même  des  acides 
gras  sans  glycérine.  Les  chylifères  deviennent  lactescents. 

La  Iule  ne  possède  pas  de  pouvoir  hpasique  ;  mais,  comme  I  ont  mon¬ 
tré  les  recherches  de  Pavlov,  Doiiath,  Bacbford,  elle  est  capable  d  aug¬ 
menter  I  action  de  la  lipase  pancréatique.  Si  Ion  représente  par  i  la 
quantité  de  graisse  neutre  (pie  dédouble  le  sue  du  pancréas,  <>n  devra 
représenter  par  •>  et  même  ■>  i /•>  I  intensité  de  la  fermentation  quand 
on  ajoute  un  peu  de  Iule  au  mélange.  Si,  en  même  temps,  on  fait 
intervenir  une  trace  d  acide  cldorlmlriquc,  de  façon  à  réaliser  ce  qui  se 
liasse  dans  la  première  portion  du  duodénum,  le  dédoublement  sera 
jilus  marqué  et  deviendra  égal  à  o. 

Les  expériences  que  nous  avons  laites  avec  L.  Binet  mettent  en  évi¬ 
dence  l'action  zv moslliémque  de  la  bile  sur  le  suc  pancréatique  et  le 
suc  intestinal.  Nous  avons  utilisé  la  méthode  proposée  par  Carnot  et 
Mauban.  Sur  des  plaques  de  gelose  additionnée  de  '*  o/o  de  graisse, 
nous  distribuons  des  gouttes  de  suc  pancréatique  plus  ou  moins  dilué. 
\près  un  séjour  de  ■>  \  heures  à  I  eluvc,  on  traite  la  jilaque  par  une 
sol  ut  ion  <l 'acétate  de  cuivre,  qui  forme  avec  les  acides  gras  mis  en  liberté 
des  sa x ( » i s  cupriques  de  couleur  foncée.  Nous  avons  constate  ainsi  un 
dédoublement  très  net  avec  des  liquides  contenant  de  10  à  3  o/o  de 
suc  pancréatique.  \ près  adjonction  de  la  bile  le  dédoublement  est  encore 
ap|>rénahlc  à  0,5  o/o. 
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Le  suc  intestinal  recueilli  par  une  fistule  «le  Thiry-Vella  dédouble  les 
graisses  à  une  dilution  de  no  o/o,  quand  I  animal  est  en  digestion.  Il 
est  inactil  quand  laminai  est  à  |eun.  I  j  ad  |oncl  uni  de  la  Iule  active  le 
suc  intestinal  recueilli  pendant,  la  période  de  jeune  et  lui  conlère  un 
pouvoir  analogue  à  celui  du  sur  entérique  de  I  animal  en  digestion.  Le 
suc  intestinal  recueilli  pendant  la  période  digestive  se  montre  actif,  après 
addition  de  Iule,  meme  quand  il  est  dilué  à  d  o/o.  Il  agit  donc  aussi 
bien  que  le  suc  pancréatique  et  peut  ainsi,  grâce  à  la  Iule,  permettre  le 
dédoublement  et  I  absorption  des  graisses  quand  le  canal  de  Wirsung 
est  obstrué. 

La  bile  peut  encore  lavoriser  la  formation  cl  la  dissolution  des  savons  ; 
100  centimètres  cubes  de  Iule  de  Boeuf  sont  capables  de  dissoudre 
K)  grammes  d  acides  gras,  à  la  condition  qu  une  partie  de  ces  acides 
soit  constituée  par  de  I  acide  oléique. 

La  suppression  de  la  fonction  biliaire  ayant  pour  résultat  d  entraver 
considérablement  I  absorption  des  graisses,  celles-ci  traversent  le  tube 
digestif  et  contribuent  à  donner  aux  matières  fécales  une  coloration 
grise,  qu  on  considère  trop  lai  dement  comme  un  signe  d  acholie  pig¬ 
mentaire.  Bunge  a  montré  que,  si  I  on  agile  ces  fèces  avec  de  I  éther, 
on  les  débarrasse  de  la  graisse  qu  elles  contiennent  et  on  voit  réappa¬ 
raître  une  coloration  brunâtre.  L’expérience  est  d  autant  plus  intéres¬ 
sante  que  l’absorption  des  graisses  est.  liée  à  la  présence,  non  pas  des 
pigments,  mais  des  sels  biliaires.  Dans  certaines  alléchons  du  foie,  une 
dissociation  fonctionnelle  se  produit  :  le  pigment  est  excrété,  mais  les 
acides  biliaires  ne  passent,  plus  dans  la  bile  ;  dès  lors  les  graisses  ne 
sont  plus  ou  sont  mal  absorbées. 

Les  analvses  coprologiques  conduisent  à  des  conclusions  analogues  ; 
elles  précisent  les  constatations  laites  depuis  longtemps  par  les  cliniciens 
sur  I  abondance  des  graisses  dans  les  matières  des  malades  atteints  de 
rétention  biliaire.  Où  le  désaccord  commence,  c  est  quand  il  s  agit  rie 
déterminer  la  part  respective  du  suc  pancréatique  et  de  la  Iule. 

La  plupart  des  classiques  admettent  que  le  rôle  principal  est,  dévolu 
au  suc  pancréatique  ;  lorsque  celui-ci  lait  défaut,  les  matières  fecales 
contiennent  de  70  à  80  o/o  des  lipides  mgeres,  tandis  qu  a  I  état  normal 
elles  n  en  renferment  que  de  \  à  .•  o/o.  Après  la  suppression  de  la  Iule 
la  proportion  est  de  3/i  à  Lue  différence,  pas  moins  importante,  est 
fournie  par  la  nature  du  résidu  graisseux  qui  contient,  bd  o/o  de  graisse 
neutre  en  cas  d  insuffisance  biliaire  et  Sa  o/o  en  cas  d  msullisanee  pan¬ 
créatique.  Mais  ces  résultats  ont  été  contredits.  Déjà  Dastre  avait  remar¬ 
qué  que  la  suppression  du  suc  pancréatique  n  entravait  pas  I  absorption 
des  matières  grasses  émulsionnées  qui  se  trouvent  dans  le  lait,  tandis 
que  le  déchet  est  de  38  o/o  si  on  détourne  la  bile. 

Les  expériences  les  plus  récentes  tendent  à  démontrer  que  la  sup¬ 
pression  du  suc  pancréatique  a  peu  d  influence  ;  car  1res  rapidement  la 
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hpasc  gasl ri(|in*  rl  la  hpasc  intestinale  \  irmicnl  remplacer  le  sur  < | < ■  I; i i I 
liinl. 

Mieux  que  I  analyse  r<  >  |  »  i  <  >  1 1  »  u  i  <  |  <  i  r ,  I  examen  du  rlivle,  dr  l;i  Ivmplic 
rl  du  sang  |trrmrl  d  apprécier  le  rôle  dr  hi  bile  d;ms  I  absorption  des 
lipides. 

Il  v  U  déjà  longtemps,  Ibodie,  II.  Mayo  avaient  constaté  «pie  Ir  rli\lr 
rl ii 1 1  incolore  rluv,  les  animaux  porteurs  dr  lislule  I >1 1 1 ;i I rc  ;  In  lymphe, 
prise  dans  Ir  rannl  I liorampir ,  ne  renlermail  ipie  i  ,i)  dr  matières  gras¬ 
ses,  au  lieu  de  d  >,'i  o/oo  (Ihdder  rl  Srlnnidl  ).  Iléciproqucmcnl,  «  liez 
1rs  animaux  dépanrréalés,  dont  quelques-uns  étaient  ni  même  temps 
pourvus  il  une  lislule  luliairr,  llédon  a  reronnu  ipi  en  I  absence  de  Ionie 
sécrétion  pancréatique,  une  résorption  nnpoiianlr  dr  graisses  peut 
enrôle  sr  produire  ;  mais  relie  résorplion  esl  à  peu  près  nulle  ipiand  la 
Iule  i K*  s  écoule  plus  dans  I  intestin. 

<  hi  peut  sur  I  llonunr  apprécier  I  absorption  des  lipides  par  I  examen 
du  sang  à  I  ull  ra-nurrosrope.  Amenées  par  le  canal  lliorariipie  dans  Ir 
sxslèine  veineux,  1rs  gouttelettes  graisseuses  ronsl  il  lient  de  petits  grains 
réfringents,  bien  connus  sous  le  nom  d  lirmoroiiies.  Lenuerrc  et  Hrulé 
constatent  ipie  les  troubles  de  la  lonelion  pancréatique,  (‘I  même  la  s 1 1 1 » 
pression  complète  de  relie  sécrétion,  n  entravent  pas  le  passage  des 
lipides.  Les  hémoconies  sont  aussi  nombreuses  tpie  normalement.  Seule 
la  bile  uilcrv  lendrail  et  I  absence  d  hémoconies  après  un  repas  riche  en 
matières  grasses  permettrait  d  aHirmer  <pie  la  bile  ou  plutôt  les  sels 
biliaires  ont  cessé  de  s  écouler  dans  I  intestin. 

La  méthode  iiltra-ri'iirroscopupie  pouvant  prêter  à  critique,  Lenuerrc 
cl  Ih  iile  ont  poursuivi  de  nouvelles  recherches  en  dosant  les  lipides  du 
sang  .'!  heures  après  I  ingestion  de  do  grammes  de  beurre,  ou  d  une 
certaine  quantité  de  lait.  Si  la  Iule  cesse  de  s  ('couler  dans  I  intestin,  la 
« p i a 1 1 1 1 1 «'  de  graisse  reste  sensiblement  la  même  ipie  pendant  la  période 
de  icône.  Les  résultats  sont  semblables  quand  on  opère  sur  un  (lliien 
dont  on  a  lié  le  cholédoque  :  on  trouve  par  litre  ~  gr.  •>  à  7,1)  de  lipides 
après  le  repas,  contre  7,1  et  7,(1  avant.  Si  au  contraire  011  a  lie  et 
réséqué  les  canaux  pancréatiques,  la  teneur  en  lipides  monte  dans  le- 
nièmes  conditions  de  (),d  a  q,S  et  de  (i,(i  a  10. 

(  )  1 1  lient  doue  conclure  «pie  la  bile  joue  le  rôle  primordial  dans  I  ab¬ 
sorption  des  lipides,  et  < p  1  elle  ne  peut  être  remplacée  par  aucune  autre 
sécrétion.  Au  contraire  le  sur  pancréatique  esl  extrêmement  utile,  mais 
non  pas  indispensable  :  d  autres  sr<  relions  se  mollirent  capables  de 
dédoubler  les  graisses  neutres,  (i  esl  le  ras  du  sue  intestinal  qui,  sous 
rinlluenee  zxinosl  hé  nique  de  la  bile,  agit  presque  aussi  énergiquement 
que  le  sur  pancréatique  lui-même. 

Il  est  possible  que  la  bile  intervienne  encore  en  lavorisanl  la  reconsti¬ 
tution  des  graisses  neutres  dans  1rs  parois  intestinales,  comme  tendent 
à  le  démontrer  quelques  expériences  de  llamsik. 
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Action  de  la  hile  sur  le  mucus.  —  La  Iule  possède  une  propriété  dont 
l'étude  est  pleine  d  enseignements  pour  la  pathologie  :  r  est  son  action 
sur  la  murine  (  i). 

Les  parois  de  I  intestin  contiennent  un  ferment,  la  ni iirinu.se  ou 
miicim>-('<><t(]iil<ts<’ ,  <pii  coagule  la  murine  et  de  I  étal  liquide  la  l'ail  pas¬ 
ser  à  létal  de  masses  concrèles.  La  hile  suppose  à  I  action  de  ce  fer¬ 
ment  ;  une  expérience  bien  simple  met  celle  propriété  en  évidence.  Dans 
deux  luhcs,  on  verse  une  certaine  ipianlilé  de  murine  en  suspension 
dans  I  eau  ;  I  un  est  gardé  comme  léinoin  ;  l'autre  es!  additionné  de 
hile  de  hile  Iraîrhe  ou  de  hile  conservée  après  chauffage  à  I  autoclave. 
(  ) n  verse  dans  chaque  luhe  quelques  gouttes  d’un  exlrail  glveériné  de 
niuipieuse  intestinale  :  smvanl  la  concentration  et  I  activité  des  liquides 
nus  en  présence,  on  voit,  dans  le  luhe  témoin,  le  mélange  perdre  plus 
ou  moins  rapidement  sa  transparence  et  se  troubler;  parfois,  r’esl 
presque  aussitôt  :  dans  quelques  cas,  c'est  après  un  séjour  d  une  ou  de 
plusieurs  heures  à  I  étuve  que,  la  coagulai  ion  continuant,  un  amas  de 
grumeaux  se  dépose  au  fond  du  luhe,  tandis  que  le  liquide  surnau’eaiil 
redevient  clair,  neprenons  ce  liquide  clair  et  ajoutons-y  une  trace 
d’acide  acétique  :  avant  I  action  du  ferment,  on  obtenait  un  abondant 
précipité  ;  après  son  intervention,  le  liquide  se  trouble  à  peine  ou  ne  se 
trouble  pas  du  tout  ;  la  mucine  a  élé  précipitée  en  partie  ou  en  totalité. 
Dans  le  tube  qui  eonlienl  de  la  Iule,  le  résultat  est  bien  différent  ;  quand 
on  a  nus  beaucoup  de  bile  et  peu  de  ferment,  aucun  précipité  ne  se  pro¬ 
duit  ;  si  la  bile  est  en  proportion  insuffisante,  on  constate,  au  boni  de 
\  ou  de  ^|8  heures,  un  trouble  ou  un  léger  dépôt. 

(  hi  comprend  maintenant  pourquoi  le  mucus  reste  liquide  dans  la  par¬ 
tie  supérieure  de  1  intestin  cl  pourquoi  il  se  coagule,  quand  il  se  coagule, 
dans  la  partie  terminale  du  luhe  digcslif.  On  conçoit  aussi  comment  si1 
constitue  la  pseudo-membrane  des  colites  mueo-membraneuses.  (l'est 
un  produit  de  coagulation  qu’on  peut  attribuer,  soit  à  une  msiillisance 
biliaire,  soit  à  une  sécrétion  surabondante  du  mucus  ou  à  une  exagéra¬ 
tion  du  ferment  coagulant.  Il  résulte,  en  ellet,  des  recherches  de  lbva, 

« ] 1 1  à  I  ("'tal  normal,  les  matières  ne  contiennent  pas  de  mucinase.  Il  n  en 
est  plus  de  même  chez  les  malades  atteints  d’entérite  muco-membra- 
neuse  ;  on  y  trouve  le  ferment  dont  la  quantité  varie  parallèlement  à  la 
teneur  en  mucus.  Des  constatations  analogues  ont  été  laites  par  I  re- 
mohères  ;  chez  I  Homme  comme  chez  les  animaux,  les  matières  ne 
contiennent  de  mucinase  que  dans  les  cas  pathologiques.  Le  ferment  est 
alors  sécrété  eu  si  grandi*  abondance  qu  il  passe  dans  le  sang.  Le  sérum 
normal  ne  coagule  pas  la  mucine.  Mais  le  sérum  des  malades  atteints 
d  entérite  muro-membraiieiise  précipite  celle  substance.  Lest  ce  que 
démontrent  les  recherches  de  I  rcniohcres  et  ILva.  Le  résultat  est  sus¬ 
ceptible  d  une  généralisation.  Josiié  et  Paillard  ont  reconnu  qu  il  en 
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t  *  s  I  exactement  de  nu'mc  dans  la  bronchite  muco-inembraneuse.  La 
eoagi  dation  du  mucus  bronchique  est  due  à  une  nmuiiase  <|iii  se  retrouve 
dans  le  sang. 

(les  résultats  expérimentaux  instiPient  1  emploi  des  extraits  de  hile 
dans  le  traitement  de  la  col i le  muco  membraneuse  et  dans  certaines 
formes  de  constipation. 
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Lorsque  la  bile  ne  se  déverse  plus  dans  I  intestin,  on  observe  une 
série  de  troubles,  ipu  ont  été-  également  bien  décrits  par  les  physiolo¬ 
gistes  et  les  cliniciens. 

Pour  étudier  expérimentalement  les  effets  de  larhohe  intestinale, 
on  peut  se  contenter  de  lier  le  canal  cholédoque.  Mais  les  troubles  ainsi 
provoqués  sont  fort  complexes  et  une  partie  de  la  bile  ne  tarde  pas  à 
être  éliminée  par  I  intestin,  dont  I  action  vieariante  est  bien  connue. 
Mieux  \autoii\rir  à  l’extérieur  le  fond  de  la  vésicule,  après  ligature  ou 
section  du  cholédoque.  <  )n  peut  aussi  établir  une  anastomose  entre  la 
vésicule  et  le  bassinet  (kapsmow,  l'aigle  et  Harvey,  i(pa/i)ou  une  anasto¬ 
mose  cbolécv slo-vésicale  (Fonsame  et  Hermann,  ij)3o). 

<  )n  constate  tout  d  abord  (pie  les  matières  fécales  sont  dé-colorées,  ce 
(pi  on  explique  par  I  absence  du  pigment  biliaire,  dépendant  en  traitant 
les  matières  iécales  par  I  éther,  de  façon  à  enlever  la  totalité  des  graisses, 
on  obtient  un  résidu  assez  foncé.  On  est  ainsi  conduit  à  se  demander  si 
la  coloration  blanchâtre  des  excréments  n  est  pas  due  à  l’excès  de 
graisses  non  résorbées  et  si  une  petite  quantité  de  pigment  n  est  pas 
excrétée  par  les  glandes  intestinales. 

Les  expériences  que  nous  avons  laites  avec  L.  Ibnet  confirment  celle 
1 1 x  pot  lièse. 

A  un  dhien,  auquel  nous  avions  pratiqué  i  T»  jours  auparavant  une 
listule  de  Tlnrv  \  cl  la ,  nous  ui|ectons  dans  les  veines  :>o  centimètres 
cubes  de  bile  de  Ibeiif  diluée  dans  Ko  centimètres  cubes  d  eau  îsoloni- 
que.  Même  après  une  iipechon  de  1  centigramme  de  nitrate  de  pilo- 
earpine,  qui  provotpie  un  écoulement  de  liquide  par  I  anse  isolée,  on 
ne  décèle  pas  de  pigment.  Mais  si  on  répète  I  expérience  en  avant  soin 
d  introduire  dans  l’anse  isolée  une  petite  quantité  d  huile  d  olive,  le 
résultat  est  bien  différent  :  une  excrétion  de  pigment  se  produit.  Il  y  a 
donc  une  attraction  exercée  par  la  matière  grasse  sur  le  liquide  orga¬ 
nique  ipu  bu  est  physiologiquement  adapte. 

Si  on  pratique  une  ligature  du  canal  cholédoque  sur  un  (  ’luen  porteur 
d  une  listule  de  II  lier  y  -  Ve  1 1  a ,  on  trouve  au  bout  de  ‘>  \  heures,  du  pig¬ 
ment  dans  I  urine  ;  il  n  y  en  a  pas  dans  la  sécrétion  intestinale.  Mao 
comme  dans  le  cas  précédent,  I  huile  d  olive  en  provoque  I  apparition. 

(le  résultat  peut  être  rapproché  de  toute  une  série  de  faits  analogues 
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établissant  l’attraction  exercée  par  nombre  de  substances  organiques 
sur  les  ferments  qui  leur  sonl  adaptés  :  attraction  de  I  mverlme  par  le 
saccharose,  de  I  émulsine  par  I  amygdalme,  etc. 

I  ne  quinzaine  de  jours  après  la  ligature  du  cholédoque,  un  chan¬ 
gement  s  est  produit.  Le  liquide  re|elé  par  I  anse  isolée  a  pris  une  colo¬ 
ration  jaunâtre  et  les  réactils  v  decèlenl  la  présence  du  pigment  biliaire. 

Ainsi  pendant  une  première  période,  la  hile  n'est  excrétée  par  I  in¬ 
testin  que  lorsque  son  passage  est  sollicité  par  les  matières  grasses.  Plus 
tard,  quand  I  organisme  est  sursaturé,  une  fonction  vicarianle  s  établit. 
Mais  I  écoulement  est  msiillisanl  et  des  troubles  fonctionnels  se  déve¬ 
loppent  . 

Les  matières  locales  ne  sont  pas  seulement  décolorées  ;  elles  ne  con¬ 
tiennent  pas  seulement  des  quantités  considérables  de  graisses;  elles 
exhalent  une  odeur  forte  et  nauséabonde,  témoignant  d’une  augmenta¬ 
tion  des  putréfactions  intestinales  que  traduisent  également  une  pro¬ 
duction  exagérée  de  gaz  lelides  et  une  odeur  désagréable  de  I  baleine. 

Ces  constatations  ont  conduit  à  supposer  que  la  bile  est  un  lnpude 
antiseptique  s  opposant  à  la  pullulation  des  bactéries  ml  est  males.  I /expé¬ 
rience  ne  eonlirnie  pas  celte  déduction.  I ai  bile  ajoutée  à  des  bouillons 
de  culture  n  entrave  nullement  la  pullulation  des  bactéries.  Il  y  a  entre 
ces  deux  ordres  de  constatations  une  antinomie  que  je  me  suis  efforcé 
d’expliquer. 

Si  la  bile  n’est  pas  antiseptique,  si  elle  n  entrave  jins  la  végétation  des 
microbes  intestinaux,  aérobies  et  anaérobies,  quand  on  les  fait  déve¬ 
lopper  séparément  en  culture  pure,  il  n  en  est  plus  de  même  quand  on 
utilise  une  culture  impure  polvbaclérienne.  Les  expériences  de  Lagane 
démontrent  que  la  bile  favorise  le  développement  de  certains  microbes, 
le  colibacille,  par  exemple,  au  détriment  des  anaérobies.  Ceux-ci,  qui 
sonl  les  principaux  agents  des  putréfactions,  se  trouvent  en  quelque 
sorte  étouffés  par  leurs  concurrents.  Voilà  donc  un  procédé  indirect  qui 
explique,  en  partie,  I  influence  favorable  de  la  bile,  (le  n  est  là,  cepen¬ 
dant,  qu  une  action  accessoire.  .1  ai  constaté,  en  tdlel ,  que  la  bile  entrave 
le  lonct lonnemenl  des  bactéries  intestinales  et  empêche  leur  action 
zy  mot  n  p  ie. 

Dans  une  première  série  d  expériences,  |e  me  suis  servi  de  />.  inesen- 
terirns  l'tih/iil iis .  microbe  anaérobie  abondamment  répandu  dans  le  tube 
digeslil  de  I  homme  et  des  animaux,  qui  attaque  vigoureusement  I  ami¬ 
don.  Si  on  le  cultive  dans  de  l’eau  peptonée  à  .!  o/<>  contenant  o,yi>  à 
I  o/o  d’amidon  soluble,  on  constate  qu'au  bout  de  \  ou  b  jours  tout 
1  amidon  a  disparu  ;  le  réactif  iodo-iodiiré  ne  conlere  plus  au  lnpude 
aucune  coloration.  Lu  additionnant  les  milieux  de  culture  d  une  quan¬ 
tité'  variable  de  bile,  on  entrave  considérablement  le  processus  lermen- 
tatif  et,  au  bout  de  là  jouis,  on  trouve  une  notable  quantité  d  amidon, 
qui  n  a  pas  été  attaquée. 

Les  résultats  sont  semblables  quand  on  remplace  la  bile  par  des  sels 


I  .)2 


G. -II.  ROGER 


biliaires.  I  ne  dose  de  i  •>  o/o  esl  celle  qui  m  a  semblé  posséder  laction 
anl i/v mol ique  la  plus  manpiée. 

II.  mcscnlcriciis  agit  par  un  fermenl  soluble.  Il  suffit,  en  effet,  de 
prendre  une  culture  de  ce  microbe  et  de  la  stériliser  par  un  mélangé  de 
rblorolorme  (‘I  d  essence  de  cannelle,  l'm  ajoutant  a  centimètres  cubes 
de  la  culture  stérilisée  à  10  centimètres  cubes  <1  une  solution  d  amidon 
soluble  à  o, fi  o/o,  on  n  a  plus  de  coloration  par  le  réactif  iodo-ioduré 
a  ii  boi  1 1  de  ■'  4  heures.  La  bile  entrave  I  a  et  ion  de  I  amylase  microbienne. 
\ veo  des  doses  oscillant  entre  do  et  Go  o/o,  la  transformation  de  I  ami¬ 
don  n  est  pas  encore  achevée  au  bout  de  la  jours,  alors  que  dans  les 
tubes  témoins  elle  esl  terminée  en  48  heures. 

(  font  rairemenl  à  la  bile,  les  sels  biliaires  ne  nuisent  pas  à  I  action  du 
lermeitl  produit  par  II.  m rsrnlrrirus .  dette  constatation  porte  à  sup¬ 
poser  q ii  ils  en  eut  ra\ eut  la  production .  d'est  ce  qui  a  beu ,  en  effet .  En 
(baluanl  I  activité  du  ferment  par  I  intensité  et  la  rapidité  de  son  action 
sur  I  amidon,  on  constate  que  la  bile,  comme  les  sels  biliaires,  en  dimi¬ 
nue  la  formation.  Mais  les  sels  biliaires  sont  bien  plus  actifs  que  la  bile 
l<  >lale. 

L  mlliieucc  de  la  Iule  et  des  sels  biliaires  sur  la  fermentation  du  glu¬ 
cose  est  analogue.  Vvee  celle  substance  on  peut  facilement  faire  des 
dosages  exacts.  En  ensemençant  de  1  eau  peptonée  additionnée  de 
i,4  o/o  de  glucose,  avec  du  colibacille,  après  avoir  ajouté  du  carbonate 
de  calcium,  pour  saturer  les  acides  de  fermentation,  j  ai  constaté  que 
la  jierle  de  glucose  esl  de  ~~  o/o  a  j  très  •>  \  heures  et  83  o/o  après  48  heu¬ 
res.  Si  on  ajoute  au  milieu  de  culture  in  o/o  de  bile,  la  diminution  du 
glucose  n  est  que  de  •>  i  o/o  ajirès  a  4  heures  et  de  3 7  0/0  après  48  heures. 

L  élude  des  glucides  dml  servir  d  introduction  à  toute  recherche  sur 
les  fermentations  bactériennes.  Elle  est  relativement  simple  et  fournit 
des  résultats  facilement  apjiréciables.  Mais  elle  esl  moins  importante 
ipie  l'élude  des  matières  protéiques,  puisque  c  esl  aux  dépens  de  celles-ci 
(pie  se  dévelojipenl  les  véritables  produits  de  la  putréfaction. 

I  )r  j  ai  constaté  que  la  bile  entrave  également  la  fermentation  des  pep- 
I unes  et ,  a  1 1 1 1  moi  nd  re  degré,  des  album  mes.  Elle  s  ojqiose  a  iissi  au  dév  e 
lo|)|)emenl  des  substances  toxiques  qu  élaborent  les  bactéries  intesti¬ 
nales.  \msi  dans  une  de  mes  expériences,  j  ai  injecte  à  des  Lapins  par 
la  voie  intraveineuse,  du  bouillon  ensemencé  3  jours  auparavant  avec 
une  culture  polv microbienne  d  origine  intestinale  :  la  dose  mortelle  fut 
de  4  cm  fin  par  kilogramme.  Si  le  milieu  de  culture  a  été  additionné 
de  bile,  il  faut,  jiour  tuer  ranimai,  introduire  3‘>  cm  3,  quantité  sept 
fois  supérieure. 

En  ojiéranl  différemment,  Vincent  arrive  à  des  résultats  analogues.  Il 
se  sert  de  matières  diarrhéiques  fétides,  de  matières  fécales,  de  macé¬ 
ration  de  viande  putréfiée  ;  il  filtre  sur  bougie  de  porcelaine  et  constate 
que  la  toxicité  de  ces  divers  liquides,  quand  on  les  a  laissés  pendant 
■>  heures  en  contact  avec  de  la  bile,  diminue  dans  des  proportions  con¬ 
sidérables. 
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Ce  ii  est  là,  son  il  )lo- 1- 1 1 ,  que  le  cas  pari  lenlier  d  un  l’ail  général.  Les 
intéressantes  recherches  de  \  lurent  ont  élalili,  en  effet,  ipie  la  Iule  est 
canaille  de  neutraliser  certaines  toxines  muToluenncs,  la  loxnir  léla- 
napie  par  exemple  :  elles  nous  on!  encore  appris  ipie  les  différentes  sub¬ 
stances  contenues  dans  la  Iule  :  glveocholale,  laurocholale,  palnulale  de 
sodium,  cholestérol,  lécithine,  participent,  à  ce  résultat. 

Les  faits  que  nous  axons  rapportés  permettent,  d’expliquer  ce  qu'on 
peut  appeler  le  jxiradeu-e  de  I  acholie  intestinale  i  i  i. 

Si  les  putréfactions  intestinales  s’exagèrent,  quand  la  hile  ne  se 
déverse  plus  dans  I  intestin,  ce  n  est  pas  parce  qu  un  liquide  antiseptique 
fait  défaut,  c’est  parce  que  des  substances  empêchant  l’action  des  fer¬ 
ments  microbiens  ne  peuxcnl  plus  intervenir.  Autrement  dit,  l’action 
antiputride  de  la  hile  est  due  à  une  douhlc  influence  sur  le  fonctionne¬ 
ment  des  bactéries  :  diminution  de  la  production  des  ferments,  affai¬ 
blissement  de  leur  action  sur  les  matières  fermentescibles. 

La  suppression  de  la  sécrétion  biliaire  entraîne  un  certain  nombre  de 
troubles  locaux  et  généraux.  Un  voit,  dans  ces  conditions,  se  dévelop¬ 
per  des  lésions  gastro-inleslmales,  qui  peuvent  aboutir  à  la  formation 
d  ulcères.  L.  Cornil,  Imbert  et  Mosmger,  ayant  détourné  la  hile  de 
son  cours  sur  sept  Chiens,  ont  observé  chez  trois  d’entre  eux  des  ulcères 
p\  loro-duodénaux. 

L  acholie  intestinale  peut  retentir  sur  diverses  parties  de  l’organisme, 
spécialement  sur  le  système  osseux.  Signalée  par  Doyon,  dès  1900, 
l’ostéoporose  d  origine  biliaire  a  été  fort  bien  décrite  par  Pavlov  (1900). 
Les  Chiens,  dont  la  Iule  s’écoulait  à  l’extérieur  étaient  atteints,  au  bout 
d  un  certain  temps,  d  une  gêne  dans  les  mouvements.  La  station  debout 
devenait  difficile,  puis  impossible  ;  seule  la  tête  conservait  intacte  sa 
motilité.  A  I  autopsie  011  trouvait  un  ramollissement  de  certains  os  :  les 
cotes,  le  rachis,  les  os  du  scapulum  et  du  crâne  étaient  les  plus  atteints  ; 
les  os  des  membres  étaient  respectés.  En  réimplantant  le  cholédoque 
dans  le  duodénum,  011  vovait  peu  à  peu  les  troubles  diminuer  et  dispa¬ 
raître. 

(les  faits  ont  été  confirmés  par  Looser,  qui  constata  chez  les  animaux 
des  fractures  multiples;  celles-ci  pouvaient  d  ailleurs  se  consolider. 
L  examen  histologique  des  os  malades  montrait  une  atrophie  simple. 

Tamman  améliora  la  méthode  en  abouchant  par  un  drain  le  cholédo¬ 
que  dans  la  vessie.  Leriche  réalisa  un  nouveau  progrès  en  ouvrant  le  cho¬ 
lédoque  dans  I  uretère  droit.  Quel  que  lut  le  procédé  employé,  les  résul¬ 
tats  ont  été  analogues  et  ont  confirmé  les  observations  primitives  de 
Doyon  et  de  Pavlov. 

Dielcrieh  appela  1  attention  sur  I  hypertrophie  des  parathyroïdes. 
Leriche  lit  une  élude  minutieuse  de  ces  glandules  :  1  examen  histolo¬ 
gique  lui  montra  un  œdème  du,  semble-l-il ,  à  1  accumulation  des  pro- 

(1  /  II.  Ronmt.  Le  paradoxe  de  Laeholie  intestinale.  La  Presse  Medicale,  ’*  octo¬ 
bre  1 9 1  ;  Le  rôle  anlipiilride  de  lit  bile,  1  unalcs  (le  Vliistltul  Püstcur,  novembre  i  <)!•>. 
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dmls  de  sécrétion  ;  une  augmentation  de  volume  des  cellules,  qui  son! 
so ii \ ci  1 1  disposées  en  couronnes  ;  une  diminution  des  lipides,  (les  rnodi- 
f  i  <  '  :  1 1 1  *  »  n  s  indiquait*  ni  évidemment  un  hyper fonctionnement.  D'autres 
glandes  étaient  ;i 1 1 c 1 1 1  les  les  vésicules  colloïdales  de  la  thyroïde  étaient 
agrandies  cl  les  cellules  aplalics  ;  la  médullaire  des  surrénales  était,  vas¬ 
cularisée  la  corticale  remarquahle  par  ses  nombreux  spongiocytes. 
Amorosi,  généralisant  les  résultats,  montra  (pie  tous  les  organes  sont 
altères  une  mention  spéciale  doit  être  laite  des  lésions  du  tube  diges- 
lil  il  est  lré(j lient  de  voir  se  développer  des  altérations  et  même  des 
libérations  du  duodénum.  Le  foie  lui  aussi  est  alitant  :  les  cellules  sont 
altérées  et  le  parenchyme  renferme  des  dépôts  de  pigment  hématique. 

(le!  ensemble  de  manifestations  morbides  doit  être  attribué  aux  trou¬ 
bles  intestinaux,  résultant  de  la  suppression  biliaire  :  I  absorption  des 
graisses  se  fait  mal  :  des  acides  gras  se  produisent  (pu  fixent  les  sels 
de  calcium  ;  il  en  résulte  une  perle  de  calcium  entraînant,  une  hypertro¬ 
phie  des  parathyroïdes.  Il  se  produit  en  même  temps  des  troubles  du 
métabolisme  du  cholestérol,  entraînant  une  diminution  de  la  vita¬ 
mine  I).  Sevderhelm,  Tamman,  Laumanu  et  Tallinn  attribuent  I  en¬ 
semble  des  troubles  à  un  défaut  d  absorption  de  celle  vitamine,  (/admi¬ 
nistration  de  I  (M'goslcrol  irradié  aurait  pour  résultat  d  améliorer  et 
parfois  même  de  guérir  les  lésions  osseuses. 

(  >n  peut  invoquer  encore,  au  moins  comme  facteur  accessoire,  le 
trouble  de  I  équilibre  aeido-basupie,  dù  à  la  déperdition  totale  de  la 
bile  d  en  résulte  une  acidose  qui  augmente  encore  les  troubles  des 
éel  langes  calciques  (  I  )iill  ma  un). 

Les  laits  décomerls  par  les  physiologistes  comportent  des  applica¬ 
tions  cliniques.  Plusieurs  observations  recueillies  sur  I  Homme  établis¬ 
sent  que  la  suppression  de  la  bile  entraîne  l’ostéoporose.  Les  deux  pre¬ 
miers  faits  de  ce  genre  ont  été  publiés  par  Seidel  ;  dans  un  des  cas  une 
femme  de  on  ans  succomba  d  ans  après  I  établissement  d  une  listule 
biliaire.  Les  cotes  étaient  llexibles  et  certains  ns  étaient  tellement  minces 
ipi  ils  se  laissaient  couper  au  couteau.  Dans  le  deuxième  cas,  les  mamles- 
lalions  osseuses  rétrocédèrent  à  la  suite  d  une  amélioration  de  I  état  local. 

(les  faits  montrent  la  nécessité  de  taire  ingérer  des  extraits  de  bile  à 
tout  malade  porteur  d  une  lislule  biliaire.  Ils  conduisent  à  se  demander 
h  certaines  altérations  osseuses  développées  dans  I  entam  e  ne  recon¬ 
naissent  pas  pour  cause  un  trouble  dans  la  Imination  ou  la  sécrétion  de 
la  Iule  (  l  ). 

(  i  Si’m\.i  i  l 'Mules  liiliaires  cl  ostéoporose  (excellente  revue  générale  avec  liildio- 
gaaplue  lit  l’rcsst'  Mciliiitlr,  >f>  avril  np’.s,  p.  foli;  l.nivvv.  I  >c\  ialinn  lolale  de  la 
I  >  i  I  •  Ihu-  du  lui»'  digestif.  //>/i/..  1 1  ) .  >  i  .  |>  i  (  i  •  >  7  ;  l>  I.kiuciik  cl  \  .1 1  v  Iles  inodili- 
lalinlis  di  1 1 1  le  1(  1 1  les  glandes  a  sécrétion  interne,  ennséi  utiveliienl  a  la  dev  ialinn 
I  li  I  ia  i  ri*  e  \  péri  II  le  n  I  a  le  .  Iliiil .,  lli  (léreintile  I  <».’>:* .  p.  I  -1)3  ;  \  MOHOSI .  I  HlKlli  iluliüid 
di  (  i  li  i  ru  njiii ,  ii  janvier  ip.ia. 
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TOXICITÉ  ET  HO  I.E  DAT  II  OC,  IXE  DE  LA  III  II. 

La  luit'  exerce  sur  lus  éléments  <  t •  1 1 1 1 1 ; 1 1 r< ■  s  uni1  action  névrotique,  i|H  on 
peut  facilement  mettre  en  év idenee  en  ni  iii|crlanl  une  petite  quantité 
sous  la  peau  de*  1  oreille  <1  un  Lapin.  La  région  m  filtrée  de  Iule  se  par- 
eheinine,  se  nécrose  el  liml  par  se  delai  lier.  Il  s  esl  la 1 1  une  véritable 
esc  lia  re  aseplupie.  Injectée  dans  le  parenelivme  liépalupie,  la  Iule  pro¬ 
voque  une  dégénérescence  des  cellules,  suivie  secondairement  de  sclé¬ 
rose  ((  îargano). 

La  Iule  possède  la  propriélé  de  dissoudre  les  globules  rouges  el  les 
globules  blancs,  hile  amène  la  nécrose  de  coagulation  des  cellules  hépa¬ 
tiques.  (lest  ce  qu  on  observe  chez  I  «  *  s  animaux  dont  on  a  lié  le  canal 
cholédoque  ;  en  plusieurs  points  les  eanalmiles  distendus  éclatent  el 
la  bile,  se  répandant  entre  les  cellules,  en  provoque  la  nécrose. 

Les  éléments  de  la  Iule,  quand,  sous  I  mlluenee  de  causes  morbides, 
ils  se  trouvent  en  excès  dans  le  sang,  s  éliminent  par  I  urine.  Mais  leur 
passage  à  travers  le  rem  semble  capable  de  déterminer  des  altérations 
cellulaires,  dégénérescence  graisseuse  el  pigmentai  ion  des  épithéliums 
dans  les  tubes  contournés  el  les  tubes  droits  des  pyramides.  Lu  injectant 
de  petites  quantités  de  sels  biliaires,  Werner  a  vu  les  cellules  des  tubes 
contournés  devenir  claires  el  vésiculeuses  dans  leur  moitié  interne; 
puis,  elles  se  détachent  el  tombent  dans  la  cavité  du  tube  ;  les  cellules 
des  conduits  collecteurs  sont  vésiculeuses  el  leurs  novaux  sont  refoulés 
à  la  périphérie. 

En  m|ectant  des  doses  plus  considérables,  on  obtient  des  effets  dillé- 
rents  :  les  globules  sanguins  sont  dissous  et  d  se  produit  de  I  hémoglo¬ 
binurie  el  de  I  hématurie  ( I loppe-Sev  li  r,  lluppert). 

La  bile  semble  jouer  un  rôle  important  dans  le  développement  des 
pancréatites  hémorragiques.  Erocq  et  Morel  injectenl  de  la  Iule  dans  le 
canal  de  VV irsu ng  d’un  (  !b icn  en  d igesl ion .  L’an i mal  siiecom he  au  bout 
de  a  \  à  \ S  heures  et  I  autopsie  montre  un  épanchement  de  sang  dans 
la  cavité  abdominale,  un  hématome  du  pancréas  cl  des  taches  de  slealo- 
nécrose  sur  b*  pancréas  et  I  épiploon,  t  les  résultats  ont  conduit  certains 
chirurgiens  à  pratiquer  le  drainage  des  voies  biliaires,  dans  les  cas  de 
pancréat île  hémorragique. 

Le  rellux  du  suc  intestinal  provoque  les  mêmes  lésions  que  le  rellux 
de  la  bile  (Emet  et  Erocq)  :  I  onlérokmase,  activant  le  suc  pancréatique, 
permet  au  ferment  d  exercer  une  action  digestive  sur  le  tissu.  La  liga¬ 
ture  du  duodénum,  entraînant  le  rellux  dans  le  canal  pancréatique  des 
sucs  qui  se  déversent  dans  celle  première  partie  de  I  inlcslm,  esl  ega¬ 
lement  une  cause  de  pancréatite. 

h  il  ni|ei  tant  de  la  Iule  diluée  dans  les  veines,  Magendie  avait  conclu 
à  sa  liante  toxicité.  Levden,  V.  Duscli  ('mirent  une  opinion  analogue, 
tandis  ipie  Eomssoii,  \  ulpian  déniaient  a  celle  secrétion  toute  propriété 

toxique. 
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Bouchard  injecta  à  des  Lapins,  par  la  voie  intraveineuse,  de  la  bile 
de  nmd  diluée  au  i  8  ;  d  constata  <pi  d  suffit  d  introduire  par  kilo¬ 
gramme  de  i  à  (i  eeiilunèlres  cubes  pour  amener  la  mort.  Opérant 
dans  les  mêmes  conditions,  je  suis  arrivé  au  même  résultat.  Mais  si  on 
utilise  des  lupiides  plus  dilués  ou  si  Ion  pousse  les  injections  plus  len¬ 
tement,  on  fait  supporter  à  I  animal  des  doses  deux  et  trois  fois  plus 
élex  ées. 

La  bile  est  donc  assez  peu  loxitpie.  .1  ai  même  constaté  mie  la  bile  du 
Lapin,  recueillie  par  une  canule  introduite  dans  le  canal  cbolédoipie, 
peut  être  injectée  a  la  dose  de  38  centimètres  cubes  par  kilogramme 
sans  produire  le  moindre  trouble  appréciable. 

(  lelle  dernière  expérience  est  de  beaucoup  la  plus  importante,  d  abord 
parce  ipi  on  a  opéré  sur  des  animaux  de  même  espèce,  ensuite  parce 
< | u  on  a  utilisé  la  bile  qui  s  écoule  par  le  cbolédoipie  et  uni  est  dépour¬ 
vue  de  mucus.  La  bile  de  Bœuf,  au  contraire,  est  recueillie  dans  la  vési¬ 
cule  et  contient  une  forte  proportion  de  mucine  et  de  pseudo-mucine, 
dont  la  toxicité  il  est  pas  négligeable. 

Poussant  plus  loin  l  analvse,  il  fallait  déterminer  le  pouvoir  toxique 
des  différentes  substances  entrant  dans  la  constitution  de  la  bile. 

D’après  Bouchard  et  Tapret,  le  glvcocliolate  de  soude  injecté*  dans 
les  veines,  lue  le  Lapin  à  la  dose  de  t>  gr.  •) \  par  kilogramme  ;  le  tauro- 
cbolale,  à  la  dose  de  o  gr.  d*  ;  la  bilirubine,  à  la  dose  de  o  gr.  on.  Les 
recherches  de  de  Bruni,  tout  en  confirmant  celles  des  auteurs  pré¬ 
cédents,  ont  donné  des  chiffres  un  peu  différents  :  la  bilirubine  tuerait 
à  des  doses  variant  de  o  gr.  osdi  à  o  gr.  ion  par  kilogramme  ;  les  sels 
biliaires  seraient  de  trois  à  cinq  fois  moins  actifs. 

Il  est  classique  de  dire  que  les  sels  biliaires  excitent  les  muscles,  puis 
déterminent  la  coagulation  de  leur  protoplasme.  Ils  paralvseraienl  les 
centres  nerveux  et  diminueraient  la  conducl ibiblé  des  nerfs.  Les  recher¬ 
ches  poursuivies  par  L.  Lvon-Gacn  (i  )  sur  des  Grenouilles  et  des  Escar¬ 
gots  établissent  que  les  sels  biliaires  sont  des  poisons  du  Ivpe  curare. 
Ils  allongent  la  rlnonaxie  du  muscle  sans  modifier  la  cbronaxie  du  nerf. 
Leur  action  est  plus  prompte  et  par  conséquent  plus  intense  sur  les 
muscles  1  ( * n I s  que  sur  les  muscles  rapides.  En  accord  avec  ces  résultats, 
Ghabrol,  Lemaire  et  Collet  ont  constaté  que  1  injection  intraveineuse 
de  sels  biliaires  paralvse  les  muscles  de  I  intestin  grêle  et  du  gros  intes¬ 
tin  Dès  lors  l’acélv  lebobne  ne  provoque  plus  de  contraction  ;  1  action 
de  l’adrénaline  est  atténuée,  supprimée  et  parfois  même  inversée. 

Action  sur  lu  circulation.  —  De  nombreuses  observations  cliniques 
ont.  depuis  longtemps,  appelé*  I  attention  sur  les  troubles  circulatoires 
< 1 1 1 1  se  développent  au  cours  des  ictères  et  notamment  sur  I  abaissement 

(5,  I  I  m>\  l'wv  I  aclion  (ii*  la  1  >  i  I  •  *  rl  (1rs  srls  liiliiiiivs  sur  I  rxrilaliililr  nruro- 
nm-iillaiii'  Sur.  <h  ///i»/»  ii/ ■ .  7  juin  1 1  )  *  5» .  |i.  '>7:  V'Iion  de  la  hile  rl  des  srls  liiliai- 
IV'  -III  l'rvrilabililr  cl  la  1  ont  II  loi  i  I  >i  I  i  I  r  ra  l(  I  ia(|  I  lr-,  lliiil..  «5  jllill  10*7.  ||.  'lé. 
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de  la  pression  sanguine  cl  sur  le  ralenl issemeiil  du  pouls.  Les  e\pe 
rienees  de  llohrig,  rellz  el  Hitler,  I  Vau  la1  \inrenl  établir  (pie  les  sels 
liiliaires  sont  en  ellel  des  liv polcnseurs  el  tpi  ils  pro\o<pieiil  une  ! >ra - 
dvrardic  plus  ou  moins  manpiée. 

lies  expériences  de  Parisol  eonlirmenl  ces  résultats.  biles  ont,  I  avan¬ 
tage  de  reproduire  ce  tpu  se  passe  eu  médecine  humaine.  Liiez  des 
Lapins,  dont  le  eholédotpie  esl  In’,  les  contractions  eardiatpies  se  ralen- 
lissenl.  Contrairement  à  ce  (pi  oui  pu  soutenir  quelques  eluneiens,  celle 
hradveardic  ne  relèverait  pas  des  uerls  |>neumogaslriqiies,  car  la  seelion 
de  ceux-ci  ou  I  injection  d  atropine  ne  modifie  pas  le  résultat.  Parisol 
a  observé  des  phénomènes  analogues  en  injectant  à  des  animaux  le 
sérum  de  malades  atteints  il  ictère. 

Pour  déterminer  la  nature  de  la  bradycardie  iclérique,  Lia 1 1  el  L\oii- 
Laen  ont  recueilli  des  tracés  <pn  semblent  établir  que  le  ralentissement 
du  pouls  esl  dù  à  une  hradveardic  totale  ;  le  rxllune  n  esl  pas  modifié, 
mais  les  contractions  se  lont  jilus  lentement.  À  une  période  plus  avan¬ 
cée,  on  (diserve  une  dissociation  aurieiilo-ventrieulaire.  L  excitabilité 
n  esl  diminuée  ipie  si  I  on  emploie  des  solutions  de  sels  biliaires  fort 
concentrées.  Lependanl  chez  I  Homme  atteint  d  ictère,  I  ui|erlion  de 
sullale  neutre  d  atropine  accélère  légèrement  les  mouvements.  Mais 
il  faut  employer  des  doses  assez  élevées,  à  d  milligrammes. 

L  accord  semblait  donc  parlait  entre  la  clinique  et  I  expérimental  ion . 
Mais,  en  ces  dernières  années,  tout  a  rtc  remis  en  question.  La  brady¬ 
cardie  n  esl  plus  considérée  comme  une  manifestation  constante  de 

I  ictère.  Pille  lait  souvent  défaut  ;  parfois  meme  c  est  de  la  tachycardie 
qii  on  observe.  L  hvpervagotome  des  ietériques,  qui  expliquerait  la 
bradveardie,  esl  plutôt  rare.  Dmnilreseo-Mante  ne  la  note  que  deux 
fois  sur  i3  observations.  Mais  voici  (pie  l'expérimentation  elle-mcnie 
vient  renverser  l’opinion  classique.  Injectant  des  sels  biliaires  dans  les 
veines  des  Lapins  ou  des  Chiens,  Pariétv  n’observe  pas  de  brady¬ 
cardie.  Chabrol  et  Maxiimn  ont  opéré  sur  1  Nomme  ;  ils  ont  introduit 
jiar  les  veines  de  ■>  à  3  grammes  de  sels  biliaires,  provoquant  une 
cholémie  cinq  fois  plus  lorte  que  dans  les  cas  d  ictère  ;  les  individus 
ainsi  traités  ne  se  sont  pas  jilamts  de  prurit  et  leur  pouls  ne  s’est  j »a s 
ralenti.  Opérant  sur  le  Singe  cl  sur  I  Homme,  Dunulresco-Mante  arrive 
à  des  conclusions  analogues  :  I  injection  des  sels  biliaires  n  a  sur  le 
rvtlune  cardiaque  que  des  effets  inconstants  I  i  i. 

Il  faut  donc  chercher  en  dehors  des  sels  biliaires  la  cause  de  la  brady¬ 
cardie  qui,  jiour  ne  pas  être  constante,  n  en  est  pas  moins  Iréquenlc 
au  cours  de  l’ictère. 

Dans  les  cas  d  ictère,  on  trouve  de  nombreuses  modifications  san¬ 
guines  :  une  accumulation  de  sels  biliaires,  atteignant  au  maximum 

(ij  M.  I  h  im  1 1  hiisci  i-Mani  i  .  la  I  iiail  vi  a  i  il  ic  cl  le  sviiilrnme  Immoral  an  roms  des 
idiTc.s  <  1 1 1  I  \  |  m  •  catarrhal.  Journal  île  Physiologie  ri  tir  Pathol,  1  7 ,  |>|).  iiti.u, 
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o  gr.  i  o/oo,  I  mine  en  contenant  |»;ir  litre  de  0,1  à  o.b  ;  une  augmen- 
I ii I ii ni  du  | >< >1  ;i >■'1 1 1 1 1 1 ,  « 1 1 1 1  moule  de  i  gr.  ~  n/on,  rlullre  normal,  à  a ,  i  à 
et  même  :  une  augmentation  de  la  elioline,  oui,  de  r>  ou  :>  i  mil¬ 

ligrammes  o  oo,  moule  a  do  el  dd  milligrammes  ;  une  augmentation 
du  i  dioleslérol,  <|iu  passe  de  i,b-i,8à  >  el  (>  grammes  (  Laroelie  et  (iri- 
gaul  ).  (  .  esl  ,i  I  iiilluenee  de  ces  diverses  substances,  du  potassium 
el  surloul  de  In  eliolnie,  « 1 1 1  on  leml  aiqourd  Imi  à  allribuer  In  Jjrady- 
enrdie  de  eertnms  iclériqiics. 

Le  désaccord  entre  les  observations  eluiupies  et  les  lails  expérmieil- 
lnu\  s  explique  pur  des  dilferenees  de  doses,  enr  les  résultats  des  expé- 
rnnenlnleurs  conservent  leur  \nleur.  Il  i'nul  seulemeiil  lemr  compte, 
plus  ipi  on  ne  I  a  \  ail  lait,  de  In  coin  cul  ral  ion  des  liquides  (>1  de  la  vilesse 
de  1  1 1 1  |e< ' I loi i .  t  1  esl  ainsi  que  IVniilie  n\iul  indiqué  I  ellel  liypolensil 
des  sels  lulinires.  Kdmunds  vérilia  le  l’nil,  niius  n|oula  ipie  I  ellel  dépres- 
seur  i‘sl  peu  marqué  I  ui|eclion  de  o  gr.  où  de  glvrorbolale  ne  produit 
prestpie  rien  ;  une  même  dose  de  tnuroeliolnle  nitiène  un  abaissement 
de  i  >  à  >o  nnllunèlres  de  mercure,  lui  opérant  sur  des  Lapins  anesthé¬ 
siés,  Mellzer  el  Salarl  ont  reconnu  que  tout  dépend  de  la  vitesse  et  de 
la  concentration.  Si  Ion  ui|erle  rnpideiuenl  :>,  ou  .!  cenligrammes  de 
sels  lulinires,  <ui  obtient  un  abaissement  de  (>o  à  nnllunèlres;  si 
Ion  opère  lentemenl ,  une  dose  de  îo  centigrammes  donne  une  chute 
de  i . >  n  ■>< >  milbmèl res. 

(  loi  ellel  sur  In  tension  sanguine  a  été  soigneusement  étudié  dans 
ces  dernières  années. 

(i.  Rallarenno  et  (!.  Vnsilui  (i)  ui|eetenl  a  des  (  llnens  cldoralosés 
•>o  milligrammes  par  kilogramme  de  laiirocbolale  de  sodium .  Lue  liypo- 
tension  massue  se  produit  ipu  se  prolonge  pendant  i  >  ou  :>o  minutes. 
I  )e>  doses  répétées  font  retomber  la  pression;  puis  celle-ci  s'élève  et 
dépasse  la  normale  :  resl  ipi  il  se  produit  secondairement  une  décharge 
d'adrénaline.  Lu  même  temps  que  I  hypotension,  on  observe  de  la  bra¬ 
dycardie  et,  si  la  dose  esl  bu  te,  de  I  arythmie  el  des  e\l ra-sysloles.  La 
respiration  esl  ralentie;  la  raie  et  les  reins  sont  contractés,  par  suite 
de  la  vaso-eonsl  net  ion . 

L  ui|cctinn  intraveineuse  de  glycoeholale  de  sodium,  aux  doses  de 
o,yi)  à  0,00  par  kilogramme,  produit  des  troubles  analogues,  mais 
ceux-ci,  bien  que  la  dose  soit  supérieure,  sont  beaucoup  moins  marqués 
el  moins  durables.  I  ) a 1 1 s  les  deux  cas,  les  eflels  produits  dépendent, 
pour  une  pari,  d  une  millième  exercée  par  les  zones  réflexogènes  smo- 
earolidiennes  et  cardio-aortupies. 

!  >  a pr«‘s  ,1.  Mailla  el  \.  Lupea,  l'action  des  sels  biliaires  serait  en 
rapport  avec  le  nombre  d  oxbydnles  tpi  ils  renferment .  L  cslériliealiou 
de  celles-ci  par  I  acide  acétique  en  augmente  I  iiillucnce  ;  I  oxydation  el 
le  passage  aux  céloncs  correspondantes  la  diminuent  ou  la  suppriment. 

(  i  ( , .  Il  \i,  i  m  a  \nii  H  C .  \  \  s  1 1  ,i  i  .  lier  lie  relies 

i/e  iiioicvjic ,  jy.'v'i,  i.  <;\v.  i >i > .  ir.r.u  ei  i.r»r>i. 
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Dans  un  récent  mémoire  (i),  1rs  memes  savants  « > 1 1 1  étudié  mmparali- 
vemenl  I  action  do  I  aride  rhohqiic  naturel  rl  de  I  aride  rholique  olilenn 
par  hvdrogrnal  ion  de  I  ai  ide  déh  vdiorholique  ijiu  est  un  aride  d-y- 1 
tricélorholamqiie.  Ions  dru\,  ui|rrlrs  dans  1rs  \rines  à  I  rial  dr  srl  de 
sodium,  amènent  un  léger  abaissement  de  la  pression  sanguine.  Lande 
naturel  n  agit  pas  sur  la  respiration  ;  le  s\  nlhélique  en  augmente  I  am- 
plilude.  Si  Ion  injecte  de  I  adrénaline,  le  srl  nalurrl  empêche  la  svn- 
eope  adrrnaln-rhlorolnrmiqiie  ;  le  corps  s\  nilirlupie  en  la\orise  lr  déve- 
loppemenl.  Il  v  a  là  drs  dillérenees  pharmaro-dv  mimiques  curieuses, 
lires  sans  doute  à  une  dillérenre  dr  slrurlure  des  deux  isomères. 

Les  sels  biliaires  semblent  rire,  en  certains  points,  1rs  antagonistes 
de  l’adrénaline  :  1  action  sur  le  sxslème  circulatoire  est,  nous  venons 
de  le  voir,  diamétralement  opposée.  (  hi  a  constaté,  d  autre  part,  en 
les  injectant  dans  les  veines  ou  en  liant  le  rliolédoipie,  <pi  ils  abaissent 
la  glveéime  et  favorisent  la  glv rogi  nopexie  hépatique.  Les  expériences 
de  ('Il  a  b  roi,  <1  (lot  tel  et  .1,  Sallel  n  ont  ronlirmé  res  conclusions  «pie 
sur  un  point,  (lest  seulement  dans  le  ras  d  livperglvcémirs  provoquées 
par  I  adrénaline,  «pie  les  sels  biliaires  semblent  intervenir.  L'adrénaline 
ne  détermine  <pi  une  très  faible  ascension  du  sucre  sanguin  chez  les 
animaux  qui  ont  été  soumis  à  des  ni|ertioiis  lentes  et  continues  d  aride 
rholalique. 

Les  sels  biliaires  ont  encore  la  propriété,  bien  mise  en  évidence  par 
Hinnnelst|erna  et  Maure,  de  diminuer  la  roagulahihté  du  sang.  \  la 
concentration  de  •>  o/n,  ils  empêchent  la  coagulation  du  plasma  san¬ 
guin  du  Cheval.  (  )n  a  prétendu  que  r  esl  à  cause  de  sa  forte  teneur  ru 
sels  biliaires,  « j i ic  le  sang  du  fœtus  se  coagule  très  lentement. 

Action  si -h  i.i:  svstîvii:  n  ihv  i;i  x  .  II.  Ihiruk  et  L.  (  Jaunis  ont  étu¬ 
dié  expérimenlalemenl  les  troubles  nerveux  que  la  rétention  biliaire  peut 
provoquer.  Ils  ont  ni|crlé  de  la  bile  humaine  recueillie  par  tubage  sous 
la  peau  de  Souris,  de  Cobaves  ou  de  Pigeons  et  ont  observe  un  ralen¬ 
tissement  dr  la  respiration,  une  tendance  au  sommeil  et  parfois  la  mort 
subite.  Les  résultats  ont  été  semblables  en  employant  une  solution  de 
sels  biliaires.  Vvcc  la  bile  recueillie  sur  des  malades  atteints  d  ictère 
catarrhal  ou  d  ictère  par  lilluasr,  1rs  accidents  sont  plus  graves  et  revê¬ 
tent  quelques  caractères  spéciaux,  (le  sont  dr  la  stupeur  chez  le  (Huit, 
de  la  narcose  chez  la  Souris  cl,  ce  qui  esl  plus  curieux,  de  la  catalepsie 
chez  le  Pigeon. 

La  hile  agit  aussi  sur  la  rétine,  \llicri  a  observé,  après  une  injection 
sous-cutanée  de  hile  fraîche,  des  altérations  de  I  épithélium  pigmen¬ 
taire;  les  bâtonnets  H  les  cônes  deviennent  homogènes,  le  pigment  se 
masse  au  contact  des  cellules  et,  d  après  Turnabène,  la  lormaliou  du 


(i)  .1.  Man  r\  cl  \.  I,i  pi  \.  Sut  I  \tri<|p  cltoliil iijtir  «le*  svnllirso  rl  son  .trlivilc  r.mlio- 
vasi  nliiire  el  rcspiraloirp.  Soc.  île  Chimie  lnol(>ynjii>\  kjd 7,  I.  \l\.  ) ►  [ > .  id/jÔ 
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| ’•  »i i '  | h  « ■  i  <  1 1 1 1 m  m  est  ralentie  d;ms  l'obscurité  ;  ce  r(*sullnl  c\ | >1  i< 1 1 iei<i il 
li-  <  l«  •  \  <•  li  »|  >  |  »c  1 1  m  “  n  I  de  I  héméralopie  dans  certains  ras  d'ictère.  \joutons 
i|ur  Ixüline  rl  I  rciidrlridun  y  oui  constaté  i|ii  en  dehors  de  l 'urbanisme 
la  I  h  le  rl  1rs  srls  biliaires  dissolvenl  le  pourpre  rétinien. 


ILS  ICI  LH  LS  ;  I.LIH  PHO/WCTION  EAPLHI  MLNTAt.L 

t  hi  a  I  h  a  I  m  1 1  ido  de  diviser  1rs  ictères  en  ipialre  groupes,  suivant 
i|ii  ds  sont  dus  à  un  obstacle  à  I  excrétion  biliaire  (oblitération  ou  spasme 
des  voies  biliaires);  à  I  exagération  de  l'hémolyse;  à  un  trouble  des 
«'(dlules  hépatupies  (production  exagérée  de  bile  ou  defaut  d  excrétion 
par  les  voies  normales);  à  une  infection  retentissant  sur  le  foie. 

Les  expérimentateurs  ont  pu  reproduire  des  ictères  chez  diverses 
especes  animales  par  ces  ipialre  procédés  :  ligature  du  canal  cholédo¬ 
que  ;  augmentation  de  I  hémolyse  (ni|eelion  de  sang  hémolyse  ou  de 
poisons  béinolvsanls)  :  intoxication  par  des  substances  lésant  les  cellules 
hépatiques  ;  inoculation  de  divers  agents  pathogènes. 

La  ligature  expérimentale  du  canal  cholédoque  pratiquée  pour  la  pre¬ 
mière  lois  par  Saunders,  en  171)0,  agit  comme  I  obstruction  patholo¬ 
gique  par  un  calcul  ou  l'oblitération  par  une  tumeur  et  provoque  un 
ictère  par  rétention.  Le  mécanisme  semble  fort  simple  :  la  bile,  ne  pou¬ 
vant  plus  s  écouler  au  dehors,  s  accumule  dans  1  organisme,  dépendant 
on  a  pu  proposer  une  autre  explication.  Jagie  pense  «pie  la  ligature  du 
cholédoque  agit  en  amenant  un  choc  cellulaire  ;  il  se  ferait  une  sorte 
d  inhibition  fonctionnelle.  Cette  théorie  s  appliquerait,  d’après  Piek, 
aux  ictères  consécutifs  à  la  migration  ou  à  I  arrêt  d’un  calcul.  Les  recher¬ 
ches  de  Pevton  lions  établissent  «pie  le  mécanisme  de  I  ictère  consécu¬ 
tif  aux  obstructions  des  voies  biliaires  est  plus  complexe  (pion  ne  le 
suppose.  Ce  n’est  pas  une  résorption  ou  une  absence  d  excrétion  des 
produits  de  la  bile.  C  est  un  processus  actif,  auquel  prennent  part  les 
canaux  biliaires  et  le  parenchyme  hépatique.  Car  les  effets  diffèrent 
suivant  «pie  la  vésicule  est  comprise  dans  l'obstruction  ou  en  est  exclue 
(‘I  suivant  I  étal  de  la  circulation  porlale. 

Depuis  les  travaux  de  llivada,  on  admet  que  tout  ictère,  qu  d  dépende 
«I  une  cause  mécanique,  toxique  ou  infectieuse,  est  lié  à  une  altération 
de  l'ampoule  comprise  entre  la  partie  intralobulaire  et  la  partie  inter¬ 
lobulaire  des  canalicules  biliaires.  Celte  lésion  permet  à  la  bile  de  passer 
dans  les  lymphatiques  et,  par  le  canal  thoracique,  d  arriver  dans  le 
sang.  Il  résulte,  en  effet,  des  expériences  de  Mavo  cl  Creene  «pie  la  liga¬ 
ture  et,  ce  <pu  vaut  mieux,  la  listule  du  canal  thoracique,  retardent, 
l'apparition  de  l’ictère.  C’est  surtout  dans  les  premières  heures  qui 
suivent  l'oblitération  que  le  passage  se  lait  par  les  voies  Iv  mphaliques. 

I  ne  très  petite  quantité  de  parenchyme  hépatique  est  capable  d  assu¬ 
rer  une  excrétion  normale.  En  faisant  la  ligature  des  différents  canaux 
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hépatiques,  on  ii  constaté  qu'il  suffit,  ohc/  le  Singe,  <l<‘  laisser  foin  lion 
nc,  |c  \j\  du  loin  ;  thé/.  K*  ( Iliicn  i /:>,o  do  la  glande  peut  assurer  la 
dé|>u  ration . 

(  )nand  la  hile  ne  s  écoule  plus  par  les  voies  normales,  une  partie  passe 
encore  dans  l'in  lest  in ,  excrétée  par  les  glandes  de  Lieherkiilm .  (le  résul- 
tiit  explique  pourquoi,  même  dans  les  cas  d  ictère  par  rétention,  les 
matières  ne  sont  pas  complètement  décolorées  ;  le  pigment  est  masque 
par  un  excès  de  graisse,  comme  on  le  constate  après  action  de  I  éther. 
Il  rend  compte  aussi  d'un  fait  signalé  par  Wilhur  et  Addis  et  vérifié 
par  Brulé  :  quand  la  hile  s’écoule  au  dehors,  les  matières  ne  contiennent 
pas  de  slercohiline  ;  si  une  rétention  se  produit ,  la  stercohilme  apparaît 
Brûle  pense  que  le  pigment  biliaire  retenu  dans  l'organisme  se  trans¬ 
forme  en  urobiline  dans  les  tissus  et  s  elnnme  a  la  lois  par  le  rem  et 
1  intestin.  <  ) 1 1  admet  généralement  que  la  bihruhine  passe  directement 
dans  I  intestin,  et  s  \  transforme,  comme  normalement,  en  stercohilme 
sous  I  influence  des  bactéries. 

Tandis  que  chez  I  Homme  la  jaunisse  persiste  jusqu  à  la  mort,  chez 
le  Lapin  elle  diminue  peu  à  peu  et,  au  bout  de  a  mois,  a  complètement 
disparu.  Le  trouble  de  la  cellule  hépatique  limt  par  aboutir  à  une  sup¬ 
pression  complète  de  la  fonction. 

La  stase  biliaire,  provoquée  par  la  ligature  du  cholédoque,  entraîne 
toute  une  série  d'altérations  anatomiques,  que  nous  ont  fait  connaître 
les  travaux  successifs  de  Wiekham  Legg,  Charcot  cl  Gombault,  Stem- 
haus,  Belmissow,  Lahousse,  Bibadeau-Dumas  et  Lecènc,  Géraudcl, 
Carnot  et  Harvier,  Fiessmger  et  Roudovvska. 

On  observe  d  abord  une  dilatation  irrégulière  des  eanalicules  biliaires, 
qui  souvent  se  rompent  par  places  ;  ainsi  se  produisent  des  infarctus 
biliaires,  bientôt  suivis  d  une  dégénérescence  des  cellules  et  d  une  caryo- 
cinèse  compensatrice.  \u  bout  de  d  ou  (i  jours,  la  stase  biliaire  est  com¬ 
plète  ;  la  bile,  d  abord  verte,  s  éclaircit  ;  le  pigment  se  dépose  sous 
forme  de  grumeaux  ;  parfois  de  petits  calculs  se  développent,  constitués 
par  un  mélange  de  bihrubmatc  cl  de  carbonate  de  calcium  et  de  choles¬ 
térol.  \  1 1  bout  de  i  mois  i /■>.  ou  •>.  mois,  la  sécrétion  biliaire  est  com¬ 
plètement  suspendue. 

Vers  le  dixième  jour  après  la  ligature  on  observe,  autour  des  espaces 
biliaires,  des  prohléralions  conjonctives,  de  forme  étoilée,  qui  peu  à  peu 
encerclent  les  lobules,  tout  en  envoyant  (les  prolongements  dans  leur 
intérieur.  Le  processus  conjonctif  finit  par  séparer  le  svslème  biliaire, 
par  1  isoler  et  par  en  amener  I  enkyslemenl. 

En  meme  temps  que  se  produisent  ces  lésions,  les  eanalicules  biliaires 
deviennent  plus  apparents  ;  ils  sont  distendus  et  sinueux.  \  coté  d  eux 
se  développent  des  néo-canalicules  par  bourgeonnement  des  canaux 
biliaires.  \  1 1 1  s  i  se  constitue  une  cirrhose,  qui  affecte  jiarlois  le  caractère 
giriiiuleux  des  cirrhoses  humâmes  et  reconnaît  pour  point  de  départ  une 
cicatrice  pcribihairc. 
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Les  H( un I >r(M i \  1 1  ; i \  ; 1 1 1  \  de  I  Y\  I <  m  IL mis  (  i  i  cl  dp  ses  colla l 'orateurs  ont 
établi  1 1 1 le  la  ligal  m  e  du  canal  cholédoque  provoque  un  t rou hic*  de  la 
circulai  ion  porlale.  Si  la  gène  circulaloirc  dcvienl  intense,  la  hile  uni 
distend  les  canaux  esl  complètement  incolore,  (les!  ce  uni  permet  de 
décrire  une  hvil mhr /iiilnsr  ipu  fait  pendant  à  I  hvdronéphrose. 

(a*  ipn  vkmiI  parlois  troubler  ou  masipier  les  résultats,  c’est  I  inter- 
vention  de  la  vésicule  biliaire.  Pour  en  déterminer  I  influence,  il  faut 
lier  un  des  canaux  hépatupies  en  même  temps  «pie  le  cholédoque. 
Du  cote  correspondant  a  la  vésicule  obstruée,  la  bile  <pu  s’accumule 
esl  jaune  :  du  rôle  dont  la  xesicule  esl  exclue,  la  bile  ipu  s  accumule  est 
blanche.  Kilo  est  en  même  temps  plus  riche  en  eau,  et  ne  contient  pas 
ou  presque  pas  de  cholestérol. 

Si,  après  a\oir  lie  le  canal  cholédoque,  on  jette  une  ligature  sur  une 
branche  de  la  \cine  porte,  la  partie  privée  de  circulation  s’atrophie  ;  le 
parenchxme  conserve  une  couleur  brune  ;  de  nombreux  et  larges  infarc¬ 
tus  sp  produisent,  mais  la  cirrhose  lait  défaut.  La  portion  du  foie,  qui 
reçoit  en  abondance  le  sang  de  la  \eine  porte,  est  volumineuse,  d’un 
laune  intense,  mais  les  cellules  ne  sont  pas  nécrosées. 

Les  ictères  qui  se  produisent  quand  les  voies  biliaires  sont  ou  parais¬ 
sent  ,  lerméables  se  divisent  en  trois  groupes,  suivant  qu  ils  sont  dus  à 
une  destruction  anormale  des  globules  rouges,  à  une  intoxication  capa¬ 
ble  de  léser  les  cellules  hépatiques,  à  une  infection  par  les  agents 
pathogènes  portant  également  leur  action  sur  le  foie. 

Les  observations  cliniques  ont  montré  la  fréquence  des  ictères,  con¬ 
génitaux  ou  acquis,  liés  à  une  fragilité  globulaire. 

L  expérimentation  permet  de  reproduire  des  ictères  hémolytiques  : 
le  procède  le  plus  simple  consiste  à  injecter  une  dissolution  de  globules 
rouges  dans  les  veines  d  un  animal,  (.bien  ou  Lapin.  Le  foie  intervient 
immédiatement  pour  transformer  le  pigment  sanguin  en  pigment 
biliaire.  Mais  celui-ci  esl  produit  en  telle  abondance  qu  une  partie 
s  échappe  par  le  rein.  Si  Ion  opère  sur  le  Lapin,  on  observe  souvent 
en  même  temps  que  la  bibrubunirie,  de  I  hémoglobinurie,  le  foie  de 
cet  animal  ayant  moins  d  aptitude  que  le  foie  du  Chien  à  transformer  le 
pigment  sanguin  en  pigment  biliaire. 

(  hi  arme  au  même  résultat  en  injectant  de  1  eau  dans  les  veines  :  ce 
liquide  dissout  des  globules  rouges,  met  de  I  hémoglobine  en  liberté  et 
provoque  ainsi  une  formation  exagérée  de  bilirubine. 

Le  plus  soiixenl,  les  expérimentateurs  ont  eu  recours  aux  poisons 
bémols  tiques  parmi  lesquels  on  peut  citer  la  paraphénx lènediamine,  la 

(i)  l’i  vn>\  linus  ami  I  .-!).  l.ssiMom;.  The  hiliarv  factor  in  l.iver  lésions.  The. 
Iiiiiriuil  ni  <•.//<.  Ma /..  \ug.  ui  ’o,  I.  \\\ll,  | > 1 1 .  :>/|<(  ■  ;  I’.  Mc  Mastiîu  and  T.  lions, 

flic  I  >  i  I  i  a  i  \  ol)>l  rmlion  reipiired  lo  prodnec  janndiee.  Ibid.,  i  <  >  •  i .  I.  WXII,  |>|i.  7.0- 
7 fin  :  l 'li \ sinloçiral  causes  of  llie  \aricd  cliaraclcr  <if  slasis  hile.  Ibid.,  nyu,  t.  XWIV, 
1 1 1 1 .  7.11)1:  '  niclhod  for  (lie  permanent  slerile  drainage  of  inl raahdominal  duels. 

I biil. .  j  ij  ’.i .  I .  \  \  XVII ,  p.  11. 
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toluylènediamine,  1  aniline,  le  pyrogallol,  I  hydrogène  arsénié,  la  phal- 
Ime,  le  venin  îles  Serpents  (le  sonl  la  paraphénylènedinmine  et  la 
toliiylènedianiine  qui  oui  été  utilisées  dans  la  plupart  des  recherches. 

L  analv.se  des  faits  a  donné  naissance  à  plusieurs  hypothèses. 

Widal,  \hrami  cl  Ihulé  sonliennenl  ipie  les  deux  processus  fond  a  - 
nienlanx  qui  aboutissent  à  l'ictère,  I  h \  perhémolyse  et  la  transformation 
de  l'hémoglobine  en  bilirubine,  se  passent  dans  le  sang. 

C  est  an  contraire  le  foie  qui  interviendrait' et  interviendrait  seul, 
d'après  .lannovieks  et  Pick.  étudiant  l'ictère  consécutif  aux  injections 
de  toluvlènediainine,  ces  auteurs  ont  montré  que  le  poison  amène  une 
stéatose  hépatique,  avec  mise  en  liberté  d  acides  gras  qui,  comme  on 
sait,  exercent  une  puissante  action  hémolytique.  On  constate,  en  effet, 
ipie  le  l’oie  des  animaux  qui  ont  reçu  le  poison  renferme  une  hémolysine 
soluble  dans  les  alcools  éthylique  et  méthyhqiie,  dans  l  i  t  lier  et  I  acé¬ 
tone.  Il  faut  remarquer  d  ailleurs  que  la  toluylènediamine  ne  dissout 
pas  les  globules  rouges,  même  lorsqu  on  introduit  des  extraits  organi¬ 
ques  dans  le  mélange.  \|outons  que  les  travaux  de  V  lessmger,  dès 
i oo8,  et  ceux  tout  récents  de  Metousek  mettent  en  relief  I  action  du  foie 
et  conduisent  à  re|eter  complètement  1  origine  sanguine  de  ces  préten¬ 
dus  ictères  hémolytiques. 

Le  rôle  du  foie  ressort  (•gaiement  des  expériences  de  Auslm  et  Pepper. 
Si  Ion  injecte  comparativement  du  sang  laqué  dans  une  veine  périphé¬ 
rique  et  dans  un  rameau  de  la  veine  porte,  I  ictère  est  beaucoup  plus 
marqué  dans  le  second  cas. 

(  tlmo  fait  remarquer  le  curieux  antagonisme  entre  la  toluylène¬ 
diamine  qui  produit  une  hémolyse  modérée  et  un  ictère  intense  et  la  phé- 
nylhydrazine  qui  produit  une  hémolyse  intense  et  un  ictère  modéré.  Dans 
le  premier  cas  le  système  réticulo-endothélial  de  la  rate  élabore  une 
substance  toxique  qui  est  amenée  au  l'oie  et  s  élimine  par  les  voies  biliai¬ 
res.  Le  poison  lèse  1  ampoule  qui  se  trouve  à  la  jonction  des  voies 
biliaires  interlobulaires  et  des  capillaires  biliaires  intralobulaires  et  en 
augmente  la  perméabilité.  La  phénylhydrazme  produit  un  ictère  par 
rétention  (uire,  qu  on  doit  attribuer  à  une  altération  des  fonctions 
excrétrices  du  foie  et,  d  après  INclousck,  à  des  lésions  des  vaisseaux  cl 
des  cellules  de  Kupffer. 

D  autres  organes  que  le  foie  peuvent  mter\enir,  en  tète  desquels  il 
faut  citer  la  rate. 

Gilbert  et  (lhahrol  ont  montre  qu  à  I  état  normal,  les  extraits  d  orga¬ 
nes  ne  sont  pas  capables  de  dissoudre  ies  globules  rouges,  même  si  on 
aJ,ll|b  au  mélangé  la  lohivlrncdiamme.  (liiez  les  animaux  auxquels  on 
a  injecte  cette  substance,  la  rate  acquiert  une  action  hémolytique  niani- 
leste  ;  elle  produit  une  substance  qui  se  fixe  sur  les  globules  et  les  sensi¬ 
bilise.  Ils  sont  alors  facilement  dissous  dans  le  foie  et  abandonnent  les 
matières  necessaires  a  la  produi  t  ion  de  la  bilirubine.  Moque,  Ghalicr 
et  Mové-.losserand  ont  constaté  qu  après  injection  de  toluylènediamine, 
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e  esl  dans  le  sang  de  I .  i  veine  splénique  qu  ou  Irouve  le  nui  \  i  in  mu 
il  1 1  <  •  1 1 K  >1  \  s<* .  Si  un  nilrniliiil  une  petite  dose  du  poison,  I  héniolv se  se 
produit  exclusivement  dans  la  rate.  \olf  csl  arrivé  à  des  résultats  ana¬ 
logues  en  injectant  à  des  Chiens  du  \enui  de  Cobra  :  I  hémolyse  relève 
egalement  de  I  ;i|»j>iinl  mu  d  une  sensibilisatrice  d  origine  splénique. 

I  hms  certains  cas,  ces  sensibilisai  rires  passent  dans  le  sang.  Liidlve, 
(  diaullard  (‘I  I  roisier  oui  cunslale,  elle/,  des  malades  atteints  d  ici, ère  avec 
anémie  grave,  I  existence  d  isolysmes  el  daulolysincs  dans  le  sérum. 
Mais  ces  substances,  uni  expliquent  la  dissolution  des  globules  el  leur 
Irai» 1 1 1 le ,  ne  se  trouvent  que  dans  les  cas  graves.  Le  plus  souvcnl  le  pro¬ 
cessus  se  localise  dans  I  appareil  spléno-hépal npie. 

L  expérimental  ion  el  la  clmiipie  confirment  le  rôle  de  la  raie.  L 'extir¬ 
pation  de  celle  glande  relarde  I  apparition  des  iclères  liémolv  I upies 
e\ péri mei 1 1 a 1 1 \  el  peut,  elle/  les  malades,  amener  la  guérison  ou  tout  au 
moins  une  amélioral.ion  notable  :  I  iclère  diminue  el  iiml  par  dispa¬ 
raître,  tandis  ipie  le  nomlire  des  globules  rouges  va  en  augmentant. 

On  peul  placer  dans  le  même  groupe  les  ictères  provoqués  par  les 
sulislances  toxiques  ou  les  agents  mleclieux  <pn  lèsenl  les  cellules  liepa- 
liques.  Parmi  les  sulislances  toxiques,  nous  signalerons  le  chloroforme, 
I  arsenic  el  surloul  le  phosphore.  Parmi  les  agents  infectieux,  on  peut 
mentionner  diverses  bactéries  el  surloul  des  protozoaires  ;  chez  les  ani¬ 
maux,  les  piroplasmes  ;  chez  I  Homme,  le  tréponème  de  la  syphilis  ;  le 
spirochète  de  I  ictère  mlcrlieiix  à  rechute  (S /h ruclurla  ici  cro-liciiwr- 
ruijiæ')  ;  on  sait  tpi  il  esl  facile  de  reproduire  chez  le  Cobaye  I  ictère  à 
spirochétose. 

Puisque  les  divers  agents  pathogènes,  toxiques  ou  infectieux,  agissent 
('ii  lésant  la  cellule  hépatique,  le  problème  se  trouve  ainsi  posé  :  par 
quel  mécanisme  I  altération  du  foie  provoque-t-elle  la  rétention  des  pro¬ 
duits  biliaires  ? 

1 /expérimental ion  ne  nous  fournit  pas  beaucoup  de  renseignements. 

Lu  i n |t'(‘ta n I  de  I  huile  phosphorée  sous  la  peau  d  un  Cluen  porteur 
d  une  fistule  biliaire,  on  voit  tout  d  abord  augmenter  la  sécrétion  de  la 
bile  ce  premier  phénomène  est  en  rapport  avec  une  congestion  du 
foie,  puis  survient  la  dégénérescence  rapide  de  la  glande  qui  reste  volu¬ 
mineuse  ou  s  atrophie.  La  sécrétion  de  la  hile  diminue  et,  à  ce  moment, 
c’est-à-dire  du  deuxième  au  cinquième  jour  de  1  empoisonnement , 
l 'ictère  se  développe.  L  évolution  est  analogue  chez  I  Homme. 

Les  cellules  hépatiques  élanl  ainsi  lésées  ne  doivent  pas  continuer  à 
fabriquer  un  excès  de  bile.  Noilà  comment  on  a  été  conduit  à  supposer 
que  l  i<  1ère  esl  du  à  I  insuffisance  des  cellules  qui  deviennent  incapables 
d  excréter  les  produits  élaborées  dans  les  autres  parties  de  I  organisme. 
Celle  conceplion  s  appuie  sur  I  hypothèse,  que  nous  avons  longuement 
disruléc,  de  la  production  exlra-hépatiquc  du  pigment  biliaire.  Si  elle 
a  de  acceptée  par  beaucoup  de  cliniciens,  elle  semble  Iragile  à  la  plupart 
des  physiologistes. 
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Il  est  démontré,  depuis  longtemps,  <pie  1rs  voies  biliaires  sonl  larile- 
ii ici 1 1  envahies  par  des  microbes.  Les  1 1 1 1 < * r  \ ei 1 1 1< » n s  chirurgicales  oui 
permis  de  eouslaler  (pie  la  Iule  csl  fréquemment  infectée.  Plument liai . 
examinant  la  Iule  recueillie  au  cours  de  i  \  opérations  sur  les  voies 
biliaires,  oblinl  les  résulliifs  suivants  :  Iule  sans  microbes,  \  cas;  coli¬ 
bacille.  \  cas;  bacille  typhique,  \  cas;  bacille  parai yphique,  i  cas; 
bacille  indéterminé,  1  cas. 

(’e  sonl  les  bacilles  du  groupe  coli-l\ pliique  que  bon  décèle  le  plus 
souvent .  Mais  on  a  signalé  beaucoup  d  autres  microbes,  staphylocoque, 
si replocoque,  tétragène,  bacille  du  choléra,  pneumo-bardir,  bacille 
tuberculeux,  bacilles  anaérobies. 

Pour  expliquer  I  infection  des  voies  biliaires,  deux  théories  sont  en 
présence  :  I  une  suppose  I  ascension  des  microbes  qui  profilent  du  trou¬ 
ble  apporte  par  la  maladie  dans  la  sécrétion  biliaire,  pour  remonter  du 
duodénum  dans  le  canal  cholédoque  ;  I  autre  affirme  «pie  les  microbes, 
après  avoir  envahi  le  sang,  s  échappent  par  les  voies  biliaires,  (le  der¬ 
nier  mécanisme  d  infection  est  le  plus  fréquent.  Posenovv  a  obtenu  des 
cbolécvsl îles  en  injectant  dans  les  veines  un  streptocoque  ;  le  inrnie 
microbe  introduit  dans  les  voies  biliaires  li  a  produit  aucun  trouble. 

De  nombreuses  recherches  établissent  que  les  bacilles  du  groupe  coli- 
typluque,  bacille  typhique,  bacilles  paratyphiqucs,  colibacille',  injectés 
dans  les  veines,  passent  facilement  dans  la  Iule.  Ils  y  apparaissent  vers 
la  deuxième  heure  et  commencent  à  diminuer  de  nombre  vers  le  qua¬ 
trième  ou  cinquième  jour.  Puis,  peu  à  peu,  ils  finissent  par  disparaître  : 
mais,  en  certains  cas,  ils  persistent  fort  longtemps,  jusqu  à  .’>  mois 

•  Plarhslem ,  Cushing)  et  f\  mois  fWelch ,  Doit). 

(lêlle  longue  persistance;  s'explique,  d  ajirès  Vincent,  par  ce  fait  que 
les  anticorps  du  sang,  bien  «pi  ils  passent  dans  la  hile,  n  \  restent  | >a •< . 
Aussi  ce  liquide  esl-il  dénué  de  jmqinélés  bactéricides  chez  les  animaux 
mlectés  ou  immunisés. 

Les  expériences  de  Préfon,  Pruvanl  et  Mczie  montrent  avec  quelle 
lacihlé  les  bacilles  ingérés  passent  dans  la  bile.  (  hi  fait  avaler  à  des 
animaux  des  cultures  d  un  bacille,  Racillu. s*  /irodit/iosus,  qu  il  est  facile 
de  reconnaître  à  la  couleur  rouge  de  ses  colonies.  La  bile,  examinée  de 
•'  a  î  heures  après  le  repas,  contient  le  microbe  dans  ( »o  o/o  des  cas, 
<|I|:|,1<>  la  culture  ml  ingérée,  mélangée  à  de  la  jnilpc  de  betterave  ou 
;i  du  lait.  La  proportion  des  résultats  positifs  n  est  que  de  S  o/o  quand 
les  bacilles  sont  en  suspension  dans  I  eau  salée.  Dans  tous  les  cas,  I  m- 
icclion  des  voies  biliaires  ne  sc  produit  pas  j*ar  ascension  des  germes, 

•  nais  par  inlcelion  préalable  du  sang,  les  microbes  s’arrêtant  dans  les 
capillaires  du  loie  cl  passant  ensuite  dans  les  canaliculcs  biliaires.  Les 
éléments  ligures  suivraient  le  meme  chemin  que  les  matières  dis- 
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sou  1rs.  D’après  Chiaroluza  1rs  mirrobcs  pénétreraient  directement  dans 
la  vésicule ,  dont  1rs  capillaires  seraient  bourres  de  bacilles  formant  par- 
lois  de  véritables  embolies,  (  letle  conception  est  étayée  par  l’expérience 
suivante  la  ligature  ou  meme  la  résection  du  canal  eysticpie  n'empèclie 
pas  la  pénétration  des  bacilles  dans  la  vésicule,  preuve  évidente  de  leur 
arrivée  directe  sans  infection  des  voies  biliaires. 

Les  microbes  peuvent  aussi  passer  directement  du  sang  dans  le  tube 
digestif,  comme  on  le  constate  chez  1rs  animaux  dont  on  a  lié  le  canal 
c\  slupir  rl  le  canal  eholédoipic.  Ainsi  trois  voies  d’élimination  leur  sont 
ouvertes  1rs  canaux  biliaires,  la  vésicule,  la  muqueuse  intestinale. 

La  présence  de  bacilles  dans  1rs  voies  biliaires  et  dans  la  vésicule  ne 
suscite  souvent  aucune  réaction  appréciable  et  ne  provoque  aucun  trou¬ 
ble.  (le  résultat  est  important.  Les  bacilles  qui  colonisent  ainsi  dans  1rs 
voies  biliaires  s  éliminent  constamment  par  les  matières  fécales  et  les 
sujets  sains  porteurs  de  germes  peuvent  servir  à  la  dissémination  des 
infections;  dans  d’autres  cas  l'infection  de  la  vésicule  si*  traduit  par 
le  développement  de  lésions  catarrhales,  sécrétion  exagérée  du  mucus 
et  cb nie  épithéliale,  lésions  superficielles  qui  finissent,  par  guérir  ou  qui 
gagnent  en  profondeur  et  aboutissent  au  développement  de  clmlécv slites 
et  d  angiocboliles  suppurées.  Toutes  ces  lésions  ont  été  reproduites  sur 
les  animaux  et  minutieusement  étudiées  par  les  expérimentateurs. 

Lithiase  biliaire  expérimentale.  —  Il  est  classique  d  admettre,  au 
moins  en  r  rance,  que  la  formation  des  calculs  biliaires  relève  de  deux 
mécanismes  différents  elle  s’expliquerait,  d’une  part,  par  une  produc¬ 
tion  exagérée  et  une  accumulation  de  cholestérol,  d’autre  part,  par 
une  infection  des  voies  biliaires.  Dans  le  premier  cas,  les  calculs  sont 
essentiellement  formés  de  cholestérol  ;  ils  en  contiennent  jusqu’à 
<)8  o/o  ;  ils  sont  volumineux  et  généralement  uniques  ;  dans  le  second 
cas  les  calculs  sont  formés  de  bibrubmale  de  calcium  ;  ils  sont  petits, 
multiples  et  de  couleur  foncée. 

Lelle  division  schématique  ne  peut  plus  être  conservé»* .  (  Ibabrol  a 
eu  le  mérite  de  montrer,  dès  iip»*»,  que  le  sang  des  malades  atteints 
de  lithiase  ne  contient  un  excès  de  cholestérol,  eest-à-dire  une 
proportion  supérieure  à  •>  grammes  o/oo,  (pie  dans  ‘>8  o/o  des  cas. 
Gardner  et  (  iainshorough  vont  plus  loin  il  n  v  aurait  jamais  d  hyper¬ 
cholestérolémie  chez  les  lithiasiques. 

\ msi  s  efloiidre  («oit  ce  qu  on  a  dit  et  écrit  sur  I  h\ percholeslerolc- 
mie,  sur  les  étais  ph\ siologiqiics  ou  pathologiques  qui,  déterminant  ce 
trouble,  primaient  le  développement  de  la  lithiase. 

Il  faut  renoncer  aussi  à  admettre  que  le  cholestérol  <“-1 ,  chez  les 
lithiasiques,  sec  ré1  le  eu  excès.  I  )(“  nombreuses  observations  s  inscrivent 
contre  celle  théorie.  La  quantité  de  cholestérol  contenue  dans  la  vési¬ 
cule  des  lithiasiques  n  est  souvent  pas  plus  clevee  que  normalement. 
(In  avait  invoqué  aussi,  pour  expliquer  la  précipitation  du  cholestérol, 
une  diminution  des  acides  biliaires  qui  auraient  la  propriété  de  les  main¬ 
tenir  en  dissolution.  Mais  l’expérience  directe  infirme  cette  hypothèse 
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et  le  rapport  entre  le  cholestérol  et  les  acides  biliaires  reste  souvent 
normal . 

Il  faut  donc  attribuer  à  des  modifications  locales  la  précipitation  du 
cholestérol,  mais  l’action  des  causes  invoquées  est  loin  d’èlre  démon¬ 
trée.  On  a  prétendu  (pic  la  muqueuse  vésiculaire,  quand  elle  est  infectée 
ou  altérée  mécaniquement,  se  comporte  comme  une  membrane  dialv- 
sanle,  laissant  passer  l'acide  ebolali(|iie.  (le  fait  perd  sa  signification 
depuis  qu  on  a  démontré  que  les  si‘ls  biliaires  ne  favorisent  pas  la  dis¬ 
solution  du  cholestérol,  (du  a  invoqué  I  mlbience  du  /dl  (pu  varie 
de  i.o  à  7.0.  (  >11  a  fait  remarquer  aussi  que  le  complexe  cholestérol-sels 
biliaires  a  une  charge  électrique  négative.  Lu  cas  d  inleelion,  des  albu¬ 
mines  étrangères  de  charge  positive  pénètrent  dans  la  \esicule  et  déter¬ 
minent  des  modifications  de  l'équilibre  électrique. 

L’abandon  de  la  théorie  hvporcholcstérolémique  donne  un  grand 
intérêt  d  actualité  aux  recherches  déjà  anciennes  de  (iraliam  (iqi8),  de 
Mac  (larthx  et  Jackson  (np'o)  H  aux  travaux  plus  récents  de  Tietza  (‘I 
A\  inkler  fnp.i:»),  Finit  (  upn),  II.  Kosler  (iqdo).  La  lithiase  biliaire, 
quelle  qu’en  soit  la  forme,  qu’elle  aboutisse  à  la  production  d  un  gros 
calcul  de  cholestérol  ou  de  petits  calculs  de  bihrubinale  de  calcium, 
relèverait  toujours  d’une  infection  hépatique.  I)es  biopsies,  pratiquées 
au  cours  des  opérations  nécessitées  par  la  lithiase  biliaire,  démontrent 
1  existence  constante  d  une  hépatite.  Ainsi  s’explique  la  fréquence  des 
ictères  lithiasiques  sans  obstruction  des  voies  biliaires.  L  épreuve  de 
la  galactosurie,  fréquemment  positive,  met  bien  en  évidence  I  existence 
du  trouble  hépatique. 

On  fait  jouer  depuis  longtemps  un  rôle  important  à  la  stase  biliaire 
dans  le  développement  de  la  lithiase.  Les  expériences  de  Pevton  Bons 
et  de  ses  collaborateurs  apjiortent  un  appui  à  celle  conception  (1).  Les 
auteurs  opèrent  sur  des  ( -lueus,  dont  la  bile  contient  peu  de  cholestérol 
et  possède  la  jiropriété  de  dissoudre  les  calculs  biliaires  de  I  Homme. 
Leur  introduction  dans  la  vésicule  du  (Iliien  <■■'1  suivie  d  une  disparition 
rapide  (llarley  et  Barrai,  ITaussemaim  ).  (amendant,  sans  modifier  le 
régime  alimentaire  et  en  évitant  toute  infection,  on  peut  provoquer  chez 
le  Chien  le  développement  de  lithiase,  simplement  en  ralentissant  le 
cours  de  la  Iule  ;  ainsi  agissent  toutes  les  causes  «pu  diminuent  la  moti¬ 
lité  des  canaux  biliaires.  Pevton  Bous,  Mc  Master  et  |)rurv  enlèvent 
la  vésicule  et  fixent  le  canal  cholédoque  sur  un  tube  de  verre  long  de 
1  a  •>  centimètres.  (  !e  tube  est  réuni  à  un  tube  de  caoutchouc  qu’on 
laisse  dans  la  cavité  abdominale.  Il  est  replie  en  I  et,  après  un  tra|el  de 
20  a  3o  centimètres  vient  s  ouvrir  à  I  exléneu r  du  vent re  dans  11 1 1  bal¬ 
lon.  La  hile  s  écoule  dillu  ilemenl ,  car  elle  subit  une  stase  dans  les  con¬ 
duits  inertes  «pi  elle  doit  parcourir.  I  )es  calculs  se  forment,  mais  ils  11e 
sont  pas  constitués  par  du  cholestérol  ;  I  analvse  x  démontré  un  mélange 
de  bihrubinale  et  de  carbonate  de  calcium. 

O)  Pevton  Roua,  P.  Mc  Masteh  and  I».  Ilnijisv  Observations  of  sonie  causes  of 
gull-stone  formation.  The  Journal  0 j  ex/i.  lied.,  .lanuary  ig>i,  t.  X.WIX,  pp.  77-116 
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LE  GLYCOGÈNE 


Le  loir  milermc  une  forte  proportion  de  glucides,  donl  les  uns  sont 
I  litres,  les  «mires  lixés  à  I  étal  de  complexes.  On  peul  admettre  actuel  - 
lement  i  des  sucres  réducteurs  libres,  donl  le  principal  esl  du  i/Iii- 
eose  ;  •>"  du  glucose  lixé  à  des  matières  protéiques  :  e  esl  h*  ijlucose.  pra- 
I indique  qui  eonslilue  une  importanle  réserve  de  sucre  ;  3°  du  glucose 
lixé  à  différenles  substances,  sulfurées  ou  phosphorées  :  c  esl  un  groupe 
hétérogène;  Drcchsel  <pu  en  signala  l’existence  (188G)  pensa  qu  il 
avait  découvert  une  substance  bien  déterminée,  et  lui  donna  le  nom 
de  jeennne  ( jecur ,  jec-oris ,  foie);  4°  tm  glucide  colloïdal,  analogue  à 
I  amidon,  le  rjlycorfènc  ;  W  illstatter  et  Rhodevvald  (i)  ont  montré  ipie 
la  plus  grande  part îe  du  glycogène  (Go  à  q<>  o/o)  esl  libre  el  peut  être 
extraite  par  1  eau  bouillante;  «à  côté  de  ce  lyogl-ycnr/cne.  il  faut  placer 
le  dcsmorjlvcoçicne .  représentant  de  10  à  35  o/o  de  la  masse  totale  qui 
lorme  un  complexe  avec  les  matières  prolénpies. 

La  matière  (jl  vent  je  ne  a  été  découverte  par  (11.  Bernard,  «pu  l’avait 
I ou I  d  abord  considérée  comme  de  la  graisse  ('>,)•  Il  l  a  rapprochée 
ensuite  de  l’amidon,  ajoutant  «pic*  «  aucun  autre  organe  ne  la  pos¬ 
sède  ( 3)  ».  Rouget,  (lolin,  montrèrent  que  le  glvcogène  se  rencontre 
dans  un  grand  nombre  d  Organes  et  de  I  issus,  ce  qui  esl  exact  ;  mais 
ils  tombèrent  dans  I  erreur  en  soutenant  «pie  la  glveogénie  est  un  phé¬ 
nomène  banal,  n  avant  aucune  importance  physiologique. 

La  distribution  du  glycogène  varie  suivant  qu  on  I  étudie  chez  I  adulte 
ou  chez  le  fœtus.  Pendant  la  première  moitié  de  la  vie  mlra-utérme,  le 
foie  lit*  confient  pas  de  sucre.  Un  glveogénie  esl  disséminée  dans  les 
diverses  portions  de  l’emhrvon  el  dans  scs  annexes.  (liiez  les  Ruminants, 
on  voil  sur  la  face  interne  de  l’amnios  des  plaques  atteignant  3  et  i  mil- 


(t  11.  Wii.i.st  venu  unit  M.  Riiodkvvat.i».  l'elter  (1er  Ztmsland  d«»r  <;iykog«*ns  in 
«1er  I. citer,  im  Muxkel  iiikI  in  I  .eitkoey  len .  Zeitschrift  /.  /diysiol.  Chcmic,  içpï, 
I .  (  !(  1\  \V,  |t|t.  ma- 1  •> 

(•>  i  (il.  BiKSAitn.  I  >  t  •<  ■  1 1  <  ■  r«  ■  1 1  «  •  s  sur  une  nouvelle  fonrlion  ilu  foie  considéré  comme 
organe  produeleiir  de  mnlicre  sucrée  clic/,  l'homme  el  elle/  les  animanx.  thèse  de 
dort,  es  silences,  l‘aris,  iSaa;  Sur  les  phénomènes  glycogéniques  du  foie.  Soc.  de 
fiioIo<iic,  i S f» f> ,  n.  ■>. 

<  I.  lit  1 1  n  v  n  i  > .  Nouvelles  irclieirhes  expérimentales  sut  le>  phénomènes  glyco- 
1/ <•  1 1 i< 1 1 ics  du  foie.  Mémoires  de  tu  Société  de  liioloçjic,  1807,  pp.  n-7. 
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du  glycogène  ;  chez  les  Carnivores,  celle  matière 


chez  les 
e  om  Ih- 


limèlres  el  renlcrm 
est  localisée  à  la  périphérie  du  placenta  ;  chez  les  Rongeurs,  elle  est 
représentée  par  une  couche  blanchâtre  de  cellules  epilhehales  glyco¬ 
gènes,  situées  entre  le  placenta  maternel  cl  le  placenta  fœtal 
Oiseaux,  les  cellules  du  glycogène  se  trouvent  dans  la  vésic 
licale. 

Le  glycogène  apparaît  <1  abord  dans  I < *  cœur  de  I  embryon,  puis  dans 
les  tissus  épithéliaux  de  recouvrement  :  épithélium  cutané,  surface  des 
muqueuses  digestive,  respiratoire,  génitale,  urinaire;  les  cellules  des 
conduits  excréteurs  des  glandes  en  renferment  également,  alors  que  les 
culs-de-sac  en  sont  dépourvus  ;  à  la  même  époque,  on  en  rencontre 
dans  les  libres  musculaires,  tandis  que  les  glandes,  y  compris  le  loie, 
n’en  contiennent  pas  ou  presque  pas. 

Vers  le  milieu  de  la  \  ie  intra-utérine,  la  glycogénie  cesse  d  être  dif¬ 
fuse  pour  se  localiser  dans  le  foie.  Fn  même  temps,  l’eau  de  l’amnios 
et  I  urine,  qui  pisque-là  étaient  sucrées,  cessent  de  l’être.  Ces  remar¬ 
quables  transformations  suivent  de  très  près  le  développement  des  îlots 
de  Langerhans.  Cette  relation  embrvogémque,  mise  en  évidence  par 
Aron,  souligne  la  synergie  fonctionnelle  du  foie  et  du  pancréas,  mais, 
comme  nous  l’avons  fait  remarquer  (p.  3i)  ne  peut  être  acceptée  sans 
réserve. 

Au  moment  de  la  naissance,  le  foie  est  riche  en  glycogène  :  chez  un 
nouveau-né  de  \  kilogrammes  dont  le  foie  pesait  ‘>38  grammes,  G.  Salo¬ 
mon  trouva  i  i  grammes  de  cette  substance.  Butte  en  a  décelé  dans  le 
foie  des  Chiens  nouveau-nés  deux  à  trois  fois  plus  que  dans  le  foie  des 
adultes.  Chez  l'adulte,  ce  sont,  en  dehors  du  l'oie,  les  muscles  qui  en 
contiennent  le  plus  :  la  quantité  en  est  variable,  mais  il  semble  que  la 
totalité  du  système  musculaire  en  renferme  moitié  moins  que  le  foie. 

Le  glycogène  se  rencontre  encore  dans  les  tissus  en  voie  de  formation 
ou  de  prolifération.  Il  esl  très  abondant  dans  les  tumeurs  cancéreuses. 
On  en  trouve  dans  les  cartilages,  les  épithéliums  ;  on  peut  en  déceler 
dans  le  rem  des  diabétiques,  comme  l’a  montré  Ehrlich.  Rouget  en  a 
constaté  la  présence  dans  le  vagin,  1  utérus,  la  peau  où  il  aurait  la  même 
signification  cj ne  la  chitine  chez  les  tunieiers.  On  la  encore  signal»' 
dans  la  rate,  le  pancréas,  le  cerveau  (Pavy)  et  même  dans  le  sang; 
mais,  il  n  est  pas  probable  cpi  il  soit  dissous  dans  ce  liquide  :  il  se  trome 
dans  les  globules  blancs. 

Ziegler  fait  remarquer  qu’on  a  souvent  considéré,  comme  de  nature 
arnvloîde,  des  foyers  d  infiltration  glycogénique. 

Il  sein  ble  d  onc  (pie  le  glvcogènc  soit  beaucoup  plus  répandu  qu  on  ne 
I  avait  cru  loul  d  abord.  Mais,  ce  résultat  n  infirme  en  rien  les  idées  de 
01.  Bernard,  et  le  foie  n  en  reste  pas  moins  le  principal  réservoir  du 
glycogène.  C'est  ce  que  démontrent  les  résultats  suivants  empruntes  à 
ochondorlf,  qui  a  dosé  le  glycogène  dans  les  principaux  organes  do  sept 
Clueiis.  Voici  les  rhillres  les  plus  élevés  et  les  plus  faibles,  ainsi  que  les 
moyennes.  Les  résultats  sont  rannorlés  à  i  <>o  grammes  : 
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Foie  .  . 
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0,719 

2,o54 

Intestin. 
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iiipm  011  trouva 
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(  Birhardson  )  à  1  ti 

,  (S  (  )j 

0  ( (  M  lo  et  \  oit  )  ;  i 

liez  le  (  lliien  (i, 

8  (Junkersdorf  : 

moyenne  de  sept  ; 

uialx 

ses  ) .  Sel  101  idorl  a 

Irouxé'  '|,do  chez  les  (lluens  au 

régime  carné  et  1 

7,  1  « 

liez  les  (  llneiis  au 

régime  mixte. 

Bierrx  et  M",r  ( 

iruzexxsk.il,  dosant  le  glycogène  et,  les 

autres  glucides 

contenus  dans  le  f 

<  ne  1 1 

e  dix  erses  espèces 

animales,  trouvent  les  résultats 

suixants,  qui  sont 

rap| 

lorlés  à  100  grammes  de  tissu  fr; 

us  et  sont  expia- 

niés  en  glucose 


G' y cogène 

Autres  g  lue, 

<jr. 

gr 

Ctiien  I  . 

.  5,20 

Chien  (1 . 

3,70 

i,4o 

lapin . 

12,12 

1,32 

Poulet . 

0 

Cl 

ce 

0,90 

Marmotte  (+  120)  .  . 

3,95 

0,29 

»  (+  io°)  .  . 

4,20 

0 

Par  comparaison  on  a  pratiqué  les  mêmes  dosages  dans  les  muscles 
du  (lliien  II  et  on  a  Irouxé  i  gr.  \  \  de  glycogène  et  seulement  o  gr.  oti 
de  glucides. 

(les  résultats  sont  intéressants.  Ils  montrent  <|iic  le  l'oie  contieni  tou- 
jours  une  assez,  forte  proportion  de  sucre,  sauf  clic/,  les  animaux  hiher- 
nanls.  (liiez  la  Marmotte  dont  la  tempérai ure  était  à  1  3°  il  \  avait  0,30 
de  sucre,  mais  chez  celle  dont  la  température  était  touillée  à  10“  toute 
la  réserve  glucidique  était  constituée  par  du  glycogène. 

Plus  récemment,  Bierrx  a  rapporté'  le  résultat  des  nouveaux  dosages 
ipi  il  axait  faits.  Il  a  trouvé  pour  100  grammes  de  tissu  Irais,  0,08  1  lie^ 
le  Veau,  1,30  riiez  le  (lliexal  et  le  Boml,  'i.dS  chez  le  (lohaxe,  i.l  chez 
la  (  ireiioiulle.  (  liiez  ce  dernier  animal,  comme  I  ont  montré  les  dosages 
de  (  ioldcfederow a ,  la  teneur  en  glxeogène  e-l  très  variable  ;  1  '1  à  3  0/0 
dans  le  loie  ;  o,q  à  0,1  dans  les  muscles,  (lest  au  début  de  I  automne 
« 1 1 1  on  trouve  les  eluilres  les  plus  élevés  id  à  1  '1  0/0  en  octobre  et  en 
novembre  ;  pendant  I  luxer,  le  glycogène  est  consommé  et  la  propor¬ 
tion  tombe  à  en  mars  et  à  a  en  avril  ;  puis  elle  remonte,  mais  n  est 
encore  ipie  de  f\  en  septembre  (Kato). 

En  nijei  tant  à  des  Lapins  du  glucose  par  la  voie  sous-cutanée,  Lucien 
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et  Pnrisol  ont  vu  augmenter  le  rapport,  du  poids  du  foie  au  poids  du 
corps,  (liiez  les  animaux  témoins,  il  oscillait  entre  et  .^(  .  (liiez  ceux 

qui  recevaient  du  sucre,  il  monta  à  et  meme  a  ^  .  La  surcharge  gly¬ 
cogénique  cnlruinc  ainsi  une  hypertrophie  du  foie  et  peut,  aboutir  à  des 
altérations  cellulaires  analogues  à  celles  qu  on  observe  dans  les  intoxi¬ 
cations. 

Préparation  du  glycogène  hépatique.  Pour  préparer  le  glycogène, 
ou  doit  s'efforcer  d  arrêter,  le  plus  promptement  possible,  toute  acli- 
\ilé  cellulaire.  \ussitol  familial  sacrifié,  on  enlève  le  loie  et  on  le  plonge 
dans  une  grande  quantité  d  eau  bouillante,  environ  ■><>  fois  le  volume 
de  I  organe.  (  hi  le  sectionne  en  lanières  dans  l'eau  bouillante  et,  après 
une  dizaine  de  minutes,  on  prend  les  morceaux  de  foie  et  on  les  écrase 
dans  un  mortier.  Le  magma  obtenu  est  épuisé  par  I  eau  bouillante,  pis- 
(îu  à  ce  (pie  les  liquides  de  lavage  restent  clairs  ;  on  les  réunit,  on  les 
concentre  cl  on  les  lillre.  (  iénéralemeiil  on  se  contente  de  décolorer  la 
liqueur  au  moyen  du  noir  animal,  puis,  de  précipiter  le  glycogène  par 
1  alcool  cl  de  le  laver  à  I  alcool  et  à  I  éther. 

Plliiger  a  fait  avec  piste  raison  la  critique  de  celle  méthode  (i  ).  Il  a 
montré  que  I  extraction  du  glycogène  n  est  possible  que  si  l’on  a  détruit 
le  tissu  hépatique  par  des  alcalis  caustiques.  Il  faut  pour  :>o  grammes 
de  tissu  employer  qo  centimètres  cubes  d  eau  et  10  centimètres  cubes 
d  une  lessive  de  soude  à  là  o/o.  Le  tissu  hépatique  est  complètement 
dissous  sans  que  le  glycogène  soit  attaqué.  Après  avoir  précipité-  les 
alcali-albumines  ainsi  formées,  on  transforme  le  glycogène  en  glyeose 
et  on  lait  le  dosage  par  les  procédés  habituels,  (tu  constate  ainsi  que 
la  réserve  glycogénique,  évaluée  autrelois  à  10  ou  il  grammes  o/no, 
atteint  f\(>  et  souvent  dépasse  ce  ehilfre. 

Lorsqu  on  opère  sur  des  Iragments  d’organe  ou  lorsqu'on  poursuit 
des  recherches  sur  de  petits  animaux  comme  les  Souris,  on  peut,  sui¬ 
vant  le  conseil  de  Poheard  cl  Noël,  recourir  à  un  procède  néphélomé- 
trique,  d  après  la  méthode1  classique  de  Framkel-t  ■  a i  nier.  Le  fou-  rapi¬ 
dement  pèse,  est  broyé  avec  du  sable  de  Fontainebleau,  au  contact  de 
ao  centimètres  cubes  d  une  solution  d  acide  I richloracét ique  à  i  o/o. 
Après  i /•>  heure  de  contact,  on  cenlriluge  et  la  solution  claire  ainsi 
obtenue  e^l  additionnée  de  trois  Ims  son  volume  <1  alcool  a  q(i".  Le 
liquide  devient  opalescent  <  tu  le  compare  aussitôt  au  néphéloinèlre 
avec  un  liquide  témoin  pré- paré-  en  a|Oulanl  trois  fois  son  volume  d  alcool 
cl  J|b  a  une  solution  a  o,  i  o/o  de  glycogène  pur  dans  I  eau. 

*  hi  peut  encore  apprécier  la  teneur  en  glycogène  par  l’examen  micro- 
stopique,  en  opérant  sur  des  morceaux  de  fou-,  qui  ont  é-le  plongés  dans 
1  cili  oui  aussitôt  apres  leur  prélèvement,  \ulrefois  on  se  contentait  de 

0  FirijnEn.  Article  1  Glycogène.  Dicl.  de  Physiologie  de  Ch  Ilichet,  l.  YJJ, 
PP-  228-/199,  Paris  1906. 
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Ira  1 1er  les  coupes  par  de  la  gomme  contenant,  du  réactif  iodo-ioduré. 
Les  masses  de  glycogène  étaient  colorées  en  l)run-aca|ou.  Aiqourd  luu 
mi  colore  le  gl\ cogène  par  la  ci'éoso-fuclisine  à  chaud,  suivant  le  pro¬ 
cédé  de  \  asIarini-Cresi.  Il  y  a  un  parallélisme  remarquable  entre  la 
réaction  h istologique  et  le  dosage  chimique. 

Propriétés  du  glycogène.  —  Le  glycogène,  appelé  encore  amidon 
animal,  zoamylme  (Rouget),  bernardine  (Pavy),  liépaline  (Pavy),  se 
présente,  quand  il  est  bien  préparé,  sous  l’aspect  d  une  poudre  amor¬ 
phe,  blanche,  légère,  inodore. 

(lest  une  matière  colloïde,  formant  dans  I  eau  une  pseudo-solution 
opalescente.  L  examen  à  l  uit ra-mieroscope  permet  de  la  déceler  sous 
I  aspect  de  p< unis  brillants. 

Le  glycogène  ne  traverse  pas  la  membrane  du  dialvseur  et  subit  le 
transport  électrique  :  d  est  entraîné  vers  le  pôle  positif. 

La  solution  (">1  fortement  dextrogyre  :  [a|„  =  +  i  pfi.o-. 

Le  glycogène  a  pour  formule,  comme  I  amidon  (( l1' 1 1 10(  )  On  n’en 
a  pas  encore  exactement  fixé  la  grosseur  moléculaire,  llaworth  admet 
<pi  elle  est  d  environ  ràoo.  Mais  il  v  a  des  variations  d  une  espèce  ani¬ 
male  à  une  autre.  I)  après  Bell,  l’exposant  n  a  la  valeur  18  chez  le 
Lapin  cl  la  Moule  et  la  valeur  i  2  chez  le  Poisson.  Le  poids  moléculaire 
est  donc  de  a.qiG  dans  le  premier  cas  et  de  i.q/i/i  dans  le  second.  Il 
varie,  d’après  Bell,  avec  la  nature  de  l’alimentation.  La  valeur  de  ii  est 
de  i  •>  chez  le  Lapin  recevant  une  alimentation  mixte  ;  elle  monte  à  18 
si  on  fait  prendre  à  I  animal  une  forte  quantité  de  galactose. 

La  grosseur  moléculaire  de  l’amidon  est  bien  plus  élevée  ;  elle  est 
d  ailleurs  très  variable,  ce  qui  tient  au  grand  nombre  des  variétés  de 
ce  polyose.  bile  oscille  entre  (\ . 86o  et  io3.3oo,  la  moyenne  étant 
d’environ  •di.ooo. 

bnl.re  1  amidon  et  le  glycogène  existent  de  nombreuses  relations  chi¬ 
miques.  (l’est  ainsi  que  le  glycogène,  traité  par  du  sulfate  neutre  de 
mélhvle  SfPfCIL’1)',  puis  par  de  l’eau  de  baryte,  donne  un  méthyl-gly- 
rogène  identique  au  mélbyl-amidon  mêmes  propriétés  pbysiipies, 
même  solubilité  dans  l’eau,  l’alcool,  le  chloroforme  et  le  bromolorme. 
Les  deux  corps  prennent  une  coloration  brune  sous  I  influence  du  réac¬ 
tif  iodo-ioduré.  (  ) 1 1  a  obtenu  un  bydroxvle  sodique  (( V’ 1 1  "'(  )"  v\a(  )' c. 
idenliipie  avec  lamidon  et  le  glycogène. 

Il  est  une  réaction,  bien  connue,  qui  établit  entre  les  deux  corps  une 
différence  intéressante  I  iode  donne  avec  lamidon  une  coloration 
bleue,  avec  le  glycogène  une  coloration  rouge  vineux. 

(lelle  différence  tient-elle  simplement  à  une  différence  de  polvméri- 
sal  k  ni 

barrer  (  i)  ne  le  pense  pas.  Les  travaux  de  Maqueime,  continues  par 

(i)  1’.  Kaiuuui.  lier  Xiil'han  (1er  |>ol\ incivil  Kolitcnliydmtc.  i' nichiiiss r  lier  l'hy- 
sinlnijie,  i »  t-  pp.  ô .'.î  ô 7* ’ • 
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Sarnec  cl  '/\\  ikker,  font  admettre  «pie  l’;nn ul< >11  est  lornu-  de  deux  par 
|j,.„  |  une,  I  ;im\lnse  <111  a n  1 1  < I « >  1 1  soluble,  se  colore  en  Itleu  | »a r  I  ;i<  lion 
de  l'iode  el  ne  donne  pas  de  cendres  ;  I  «mire,  I  amyloperl  me,  »|in  btrme 
;i\ee  I  eau  un  empois,  eonlienl  du  potassium,  du  eideium  el  environ 
0,1-0  I*  ()  0/0.  \v«*c  l’iode  elle  donne  une  eoloriilion  rouge  violacé, 
«pii  rappelle'  celle  du  gl\ eogrne. 

Il  e^l  établi  ael uellcinenl  ipie  I  amidon  solulile,  I  am ylo-perl me  el  le 
olveoüèiK',  sonl  eouslilués  par  I  union  de  molécules  cristallisées  diamy- 
loses  ((  ’/■  1 1  )"  )J  dans  I  amidon  soluble,  dont  la  formule  dcMCiii 

|(( j“I  I  I  ')2 1"  ;  I riamyloses  ((  l"l  I  '"O  '  ):i  dans  l  amylopei  I  me  el  le  glyco¬ 
gène  «pu  ont  pour  formule  |((  !''l  I  L  analogie  entre  I  amylopec- 

line  el  le  gl vcogène  esl  complétée  par  la  présence  de  phosphates  dans 
les  deux  corps,  car  le  glycogène,  «pieltpie  purilié  «pi  il  soit,  donne  lou- 
jours  des  cendres.  La  leneur  «'il  P'O’  esl  <*,7 ■>  0/0  dans  les  sols  el 
o,  1  •>.  dans  les  gels.  (  >  1 1  sa  1 1  d  ailleurs  par  les  travaux  de  Lehedew  et  de 
llarden  ^  oiine  el  par  rimx  de  hanhden,  «pie  l'amidon  attaipié  par  la 
levure  el  le  glveogène  hydrolysé  par  le  muscle,  doniienl  toi  1 1< »i  1  rs  une 
cerlame  «piantité  d  acide  phospho-saceharKjue. 

Les  solutions  tic*  yl\ eogène  prennen!,  sous  I  mlluenee  du  réaelil  lodo 
induré,  une  eoloralion  rougi'  Miteux,  «'I  une  lemle  brune  ipiand  la  sub 
stanec  n  esl  pas  pure;  celle  eoloralion  disparaît  «piand  011  chauffe  le* 
1 1  « 1 1 1 1 1 1 ( ' ,  pour  reparaître  «piand  011  le  laisse  refroidir. 

Le  glveogvne  esl  jviveipité  par  le  tanin,  la  chaux,  la  baryte,  I  acétate 
lui si« | ue  de  plomb  :  cette  dernuTe  réaction  permet  de  le  distinguer  de  la 
dexlrme.  Il  précipite  par  l’alcool.  Mais  il  faut  d’autant  plus  d  alcool 
pour  amener  sa  précipitation  «pie  la  préparation  est  plus  pure.  Il  suflil 
«I  ajouter  un  peu  de  chlorure  de  sodium  pour  voir  un  dép«A>t  se  produire 
aussitôt . 

Le  glycogène  ne  réduit  pas  les  Inpieurs  eupro-potassiques.  Cependant 
il  possède,  comme  le  glycose,  un  pouvoir  nid  licteur  et  un  pouvoir  oxy¬ 
dant  «pi  on  met  en  évidence  en  le  faisant  agir  soit  sur  du  hleu  de  mélhv- 
lene,  soit  sur  de  la  pyroealéehine.  Son  action  oxydante  sur  l’adrénaline 
est  très  manifeste. 

Les  solutions  colloïdales  de  glvcogène  sont  éclaircies  par  les  h <  1  unies 
alcalins  im'ine  étendus.  C  est  ce  «pie  produisent  les  dilutions  de  potasse 
ou  «le  soude  à  1/100.000  (Jacol).  Chaullé  avec  la  potasse,  le  glycogène 
hepalnpic  n  est  pas  attaipié,  mais  d  perd  son  opalescence  et  se  rappro- 
'  lie  ainsi  du  glvcogene  musculaire  dont  les  solutions  sont  transparentes. 

Les  acides  provoquent  une  Morulation  «pu  disparaît  sous  I  mlluenee 
«les  bases.  Les  solutions  concentrées  de  su  1 1  a  le  de  magnésium  ou  d  am- 
11  " 'i  1 1 1 1 1 1 1  ont  une  mlluenee  analogue.  La  floculation  est  ('gaiement  oble- 
J,.i,<  I  alcool  elhylupic,  les  cblorures  de  mercure,  de  cuivre,  de 

Zl,,«  ,  de  baryte,  le  laclate  de  fer.  Le  glycogène  et  la  Iccilbine  mis  en 
contact  iorinent,  mais  assez  lentement,  une  floculation  récipro«pie.  L’in- 
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si  il  me  exeive  egalement  sur  le  glv  c<  igène  mie  netion  lier  niante.  Jacot  (  i  ), 

■  i  (|iu  ie  >ii>  devons  I<mis  ces  <  I  e  I  ;  1 1 1  s .  a  encore  étudié  le  pouvoir  <1  adsnrp- 
I ion  du  glycogène  <|in  est  liés  marqué  avec  certains  métaux,  comme  le 
fer  ou  le  cmv  re. 

I  railc  | »a r  I  acide  azotique  concentre,  le  glycogène  donne  de  la  xvloï- 
dine,  détonant  à  i8o°. 

Le  glycogène  se  transforme  facilement  en  sucre  et,  réciproquement, 
Lrwin  \oil  a  réussi  à  transformer  le  glucose  en  glycogène. 

Oiiand  on  lait  bouillir  le  glycogène  pur  en  présence  d'acide  sulfu¬ 
rique  dilué,  ou  mieux  dans  une  solution  contenant  •».  o/n  d  acide  chlor¬ 
hydrique.  on  obtient  du  glucose.  <  >n  admet  ipie  (>7  o  o  du  glycogène 
sont  transformes  en  sucre.  Il  faut  multiplier  par  o,<)'.>~  la  quantité  de 
sucre  fourme  par  le  dosage  pour  connaître  la  teneur  du  liquide  en  gl\- 
cogène. 

Mmc  <  ial  m  (  i  i  uzenska  met  du  glycogène  eu  contact  avec  de  1  eau  oxy¬ 
génée  à  la  température  de  dS  .  il  se  fait  un  dégagement  de  CO2,  en 
même  temps  qu  d  se  forme  de  la  dexlrme,  du  maltose  et  de  I  acide  glu- 
tonique.  Il  y  a  donc  à.  la  fois  hydratation  et  oxydation.  On  sait  d  ailleurs 
•  pie  l’eau  oxygénée,  dans  maintes  circonstances,  donne  naissance  à  des 
processus  d  hydrolyse. 

Sous  I  millième  des  ferments  aniylnlvtiques,  le  glycogène  se  trans¬ 
forme  en  dextrmes,  isomaltose,  maltose  et,  finalement,  glucose,  (les 
transformations  successives  se  font  très  rapidement.  Aussi,  les  stades 
intermédiaires  passent-ils  facilement  inaperçus. 


DISTRIBUTION  DU  GLYCOGENE  DANS  I.E  FOIE 


Le  glycogène,  dont  la  quantité  varie  suivant  une  foule  de  circonstan¬ 
ces  que  nous  indiquerons  plus  lard,  n  est  pas  egalement  réparti  ‘dans 
les  diverses  portions  du  fou*.  Malherv  et  kourilskv .  ainsi  que  Ohaikof, 
ont  montre  que  d  un  lobe  à  I  autre,  la  proportion  varie  de  d  à  i  \  o/o. 
Si  I  on  étudie  chaque  lobule,  ou  constate  que  ce  sont  les  cellules  cen¬ 
trales  « 1 1 1 1  en  sont  le  plus  chargées  ;  cl,  pour  chaque  cellule,  c  est  dans 
la  partie  «pu  regarde  le  centre  du  lobule  que  celle  matière  s  accumule  ; 
il  en  résulte  «pie,  dans  un  lobule,  le  glycogène'  va  en  diminuant  de  la 
périphérie  au  centre  ;  autrement  dit,  il  semble  que  le  glycogène  tende 
constamment  à  s  accumuler  dans  les  portions  avoisinant  les  origines 
des  veines  siishépaliqiies,  don  il  sera,  après  saccharilieation ,  entraîné 
dans  la  circulation  sanguine. 

(  !| .  I  >crna rd  ,  I h>bi n ,  Sch ill  pi1  usaient  que  le  glv  ci igèue  se  dépose  dans 
les  cellules  sous  forme  de  gra  nidations.  I  >  a  près  \  ruold ,  les  prod  uct  ions 
colorahles  par  la  sa  frai  une  d  la  fuclouie  acide,  «pion  désigne  sous  le 


(i)  M.  Jacoi.  Glycotji' ne ,  adrénaline  el  insuline,  lui  vol.  île 


pages,  l’aris,  11)36. 
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nom  de  plasmosomes.  soûl  des  granulal  u  ms  de  glycogène.  (  loi  le  sub¬ 
stance  s 'neemmderail  ainsi  iiuloiir  des  novaiix  el  (  < mlribuera il  egale- 
nienl  aux  lonualioiis  relu  ulees  el  laseieulees  tjiii  eoiisl  il iieul  I  appareil 
mitochondrial. 


Fig.  8  (d'après  11.  Noël).  -  -  Cellules  hépatiques  après  nourriture  aux  glucides 
(i  o.  î  b),  au  lard  gras  (2  «,  2  h),  au  blanc  d'œuf  cuit  (3  a,  3  b). 

L  opinion  d  Arnold  semble  conl  redite  par  l<vs  fa  1 1 s  les  plus  récem¬ 
ment  observés.  Les  expériences  de  Italherv  démonlrenl  (pu*  les  plasmo- 
somes  sont  exlrémemenl  abondants  elle/  les  Lapins  dont  le  foie  esl 
lotalt  •ment  ou  presipie  lotalement  dépourvu  de  glvcogène,  à  la  suite 
d  une  manillon  prolongée,  complétée  parfois  par  des  m|eclions  d  adré- 
n'dnie  ou  de  sullale  de  si  rvelnune.  I)  un  autre  cédé,  Laiinoy  a  établi  une 
les  formations  réticulées  du  prétendu  appareil  mitochondrial  ne  s  obser- 
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v o 1 1 1  | >; i s  sm  1rs  morceaux  do  foir  prélevés  aussitôt  après  la  moi  I  et  eon- 
xonablemenl  fixés.  (le  soiil  simplement  des  alterations  d  origine  aulo- 
l\  I  u|iie. 

(►n  peut  donc  min  ime,  comme  I  axaient  déjà  fait  I  >ork  ,  Il  oit  ma  n  n , 
Ihuixier,  «pie  le  glycogène  s  accumule  dans  le  l'oie  à  létal  de  masses 
amorphes,  en  suspension  colloïdale.  Les  plasmosomes  semblent  en 
rapport,  non  pas  avec  la  formation  glycogénique,  mais  avec  la  sécrétion 
biliaire. 

L  examen  histologique  a  permis  de  reconnaître  que  l’aspect  des  cel¬ 
lules  hépatiques  varie  avec  le  régime.  IL  Noël  (  i  i  qui  a  repris  avec  soin 
I  étude  de  la  question,  après  lleidenham,  Manassiew,  Ifœhni,  (iilberl 
et  .humer,  Kiessmger,  a  montré  que  le  protoplasma  des  cellules  prove¬ 
nant  d  animaux  soumis  à  un  régime  hydrocarboné,  est  remarquable 
par  de  vastes  plages  blanches  limitées  par  des  travées  cytoplasmiques 
partant  de  la  zone  périnucléaire  et  se  raccordant  à  la  bordure  proto¬ 
plasmique  périphérique.  Le  chondriorne  est  raréfié  dans  les  travées  qui 
limitent  les  espaces  clairs.  Les  plages  claires,  qui  renferment  chacune 
un  ou  deux  corpuscules  graisseux,  semblent  constituées  par  des  amas 
de  glycogène  (fi g.  8). 

Hall  et  Mac  Kay,  étudiant  le  foie  de  Lapins  mis  au  régime  des  carottes 
crues,  trouvent  une  quantité  considérable  de  glveogène,  pisqu  à  i3  o/o, 
Les  mitochondries  perdent  leur  aspect  haeilhforme  et  deviennent  de 
longs  filaments,  des  sphérules  ou  de  gros  bâtonnets  qui  saluassent 
autour  du  noyau.  Après  i  :>  heures  de  |eùne,  les  mitochondries  sont 
devenues  des  sphérules  éparses  dans  le  proloplasma.  \msi  les  filaments 
sont  en  rapport  avec  une  accumulation  de  glycogène  et  les  sphérules 
axer  une  rapide  glycogénolyse  (a). 


INl'I.I  ENCE  DU  JEUNE  ET  DE  U  ALIMENTATION  SUll  LA  RICHESSE 

GLYCOGÉNIQUE  DU  FUIE 


Sous  l'inllucnce  du  jeûne,  le  glycogène  hépatique  diminue  et  il  est 
classique  d’ajouter  qu'il  finit  par  disparaître.  Ce  dernier  résultat  qui 
précède  de  peu  la  terminaison  fatale,  s’observe  au  bout  d  un  temps  qui 
varie  notablement,  suivant  l’espèce  sur  laquelle  on  opère  cl  létal  ante¬ 
rieur  du  sujet. 


(i)  11.  \oi:i..  Influence  <ln  régi  inc  alimenliiire  sur  la  morphologie  de  la  cellule 
hépatique  de  la  souris  Manche.  Suc.  de  liinloyie,  i •  >  ’  * .  I.  I  \\\\l.  p.  i  a»;  Heohcrehcs 
hislophysiologirpies  sur  la  cellule  lii’pal  icjue  des  mummilrrcs.  Thèse  pour  le  doctoral 
es  sciences  naturelles,  Paris,  l  «  »  •  *  - 1  <  |  *  o . 

(•!)  p.  M.  ||\u,  and  P.  Mac  l\\x.  The  relation  helwern  lhe  miloehondi  ia  and  glu- 
cose-glyeogen  equilibrium  iu  the  liver.  \inerican  Journal  ol  l’allioloij y,  i . » . »  > .  i.  I\, 
pp.  205-220. 
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O n  donne  ronniK’  iiiommiiiivs  du  Icnips  nécessaire  à  lu  dis|);ml ion  dn 
glycogène  les  chillrcs  suivants 


Rat . 

Cobaye  . 

Coule . 

Lapin . 

Chien . 

Grenouille  . 

Coli  maçon,  Li  inace 


2  jours 

3  à  \ 

4  à  H  — 

3  semaines 

^  l'été,  2  à  6  semaines 
^  l'hiver,  3  à  l\  mois 
20  jours 


Tous  ces  résultats  devraient  être  soumis  à  une  révision  sérieuse.  Trop 
souvent  pour  rechercher  le  glxcogcnc,  un  a  eu  recours  à  des  méthodes 
imparfaites.  (Tesl  ce  que  fait  juslcmcnl  remarquer  Llliiger.  Lu  utilisant 
sou  procédé  de  dosage  qui  eonsisle  essenticllenienl  à  détruire  le  paren- 
cIimuc  hématique  par  un  chauffage  prolongé  dans  une  solulion  de 
potasse,  Plliiger  a  eonslalé  <pie  le  jeune  ne  fait  jamais  disparaître  la 
totalité  du  glvcogènc  hépatique  et  (pie  cette  substance  diminue  dans 
des  proportions  1res  variables,  alors  que  les  animaux  semblent  placés 
dans  des  conditions  identiques,  il  cite  l’exemple  d  un  Chien  dont  le 
foie,  après  >o  (ours  de  jeune,  renfermait  encore  4,8  <*/<>  de  glycogène. 
Réciproquement,  Kiilz  ayant  donné  à  i(i  Pigeons  des  rations  alimen¬ 
taires  identiques  pendant  S  (ours,  les  sacrifia  et  obtint  des  résultats  nul¬ 
lement  comparables  :  chez  deux  animaux  le  foie  avait  perdu  son  glyco¬ 
gène  ;  chez  les  quatorze  autres,  la  proportion  variait  de  o,  /|h  à  b,i)5  o/o. 

Cependant  Machaïlesco,  en  opérant  sur  le  Chien  et  en  utilisant  la 
méthode  de  Plliiger,  a  constaté  (pic  parfois  le  glvcogènc  a  disparu  au 
bout  de  in  à  •><>  jours  de  (ciine.  Le  plus  souvent  on  en  trouve  encore 
après  'i  jours,  mais  seulement  à  létal  de  traces.  Il  semble  que  chez, 
les  animaux  dont  le  loie  ne  contient  plus  de  glycogène,  un  autre  facteur 
est  intervenu  qui  a  ajouté  son  influence  à  celle  de  l'inanition.  Très 
souvent  les  animaux  mamliés  succombent  au  milieu  de  convulsions  et 
ce  sont  les  mouvements  musculaires  qm  épuisent  la  réserve  glycogé¬ 


nique. 

Cn  peut  d  ailleurs,  pour  favoriser  la  disparition  du  glycogène,  pro¬ 
voquer  chez  laminai  de  violentes  contractions  musculaires,  par  exem¬ 
ple  en  le  contraignant  à  un  travail  fatigant  dans  un  appareil  rotatoire 
ou  en  le  soumettant  pendant  n  heures  à  1  mlhience  de  la  strychnine. 
Sous  I  mlhience  des  mouvements  ainsi  provoqués,  le  foie  et  les  mus¬ 
cles  perdent  leur  réserve  glucidique.  Ces  expériences  sont  délicates, 
trop  souvenl  les  convulsions  slrvehniques,  malgré  la  respiration  artifi¬ 
cielle,  entraînent  la  mort  de  I  animal.  Les  résultats  ne  sont  pas  non  plus 
parfaitement  constants  :  du  glycogène  peut  se  relormer  aux  dépens  des 
i eserves  contenues  dans  les  divers  organes  et  du  glucose  que  renferme 
le  sang.  Lest  ce  que  démontrent  les  expériences  de  Krenl/.el. 

L  mlhience  primordiale  des  convulsions  ressort  des  expériences  de 


tu.  I’iivsiouh.ii:  ni  (2°  (’(],). 


12 


17* 


G. -H.  ROGER 


H.  c'I  (1.  I fevrrians  (ï)  qm  ont  monter  une,  *  liez  le  Lapin,  la  teneur  du 
foie  (  il  glycogène  ne  (limiime  pas  iiolalilemeiil  quand  on  a  provoqué  de 
1  h  vpoglv  rétine,  s  il  ne  se  produit  pas  de  rom  disions. 

M1  (  •  il I  m-(  iruzewska  propose  une  aulre  méthode.  \u\  animaux  sou- 
mis  depuis  tpielipies  jours  au  jeûne,  <‘lle  nijeele  dans  le  péritoine,  i  mil¬ 
ligramme  d  adrénaline  par  kilogramme.  Le  glycogène  disparait  à  peu 
lires  complètement  dans  ces  eondil mus. 

IJnand  l(‘  glycogène  hépatique  est  lorlemenl  diminue  par  un  |eùne 
prolongé,  on  peut,  en  reprenant  I  alimentation,  déterminer  quelles  sub¬ 
stances  sont  capables  de  relormer  la  réserve  glycogénique. 

(  considérons  d  a  bord  les  <jl  nci  <1  es .  Pa  1 1  lesco  opère  sur  des  (  Il  liens  ma¬ 
nilles  et,  en  leur  luisant  ingérer,  pendant  quelques  jours  de  suite,  diffé¬ 
rents  glucides,  glucose,  saccharose,  lactose,  mallose,  de  x  tri  ne,  amidon, 
il  x o 1 1  dans  tous  les  cas  le  glxeogène  se  reformer. 

Mais  il  faut  pousser  plus  loin  I  aualvsc  et  chercher  quelle  est  I  action 
du  Ime  sur  chaque  glucide.  I  )e  nombreuses  expériences,  confirmant 
celles  de  ('lande  Bernard.  démontrent  déjà  que  le  ioie  laisse  passer  le 
saccharose.  Mais  ce  sucre  n  est  absorbé  que  dans  une  minime  propor¬ 
tion  et  s  élimine  par  I  urine,  sans  pouvoir  être  utilisé.  (  !p  qu  il  faut 
étudier,  (  est  I  action  du  foie  sur  les  produits  d  hvdrolvse  qui  prennent 
naissance  dans  I  intestin  sous  I  millièm  e  des  ferments  qm  s  v  déversent 
et  qui  smil  au  nombre  de  trois  glucose,  lévulose,  galactose. 

L  action  du  toie  sur  le  glucose  a  été  mise  en  évidence  par  (11.  Ber¬ 
nard  le  glucose,  ui|eclé  dans  une  veine  périphérique,  passe  dans 
1  urine  ;  injecté  dans  un  rameau  de  la  veine  porte,  il  reste  dans  I  éco¬ 
nomie,  ce  qui  prouve  son  arrêt  par  le  foie.  Mais  le  résultat  ne  s  observe 
(pie  si  la  solution  employée  est  suffisamment  diluée  et  si  elle  est  injectée 
avec  une  certaine  lenteur.  Les  substances  que  le  Ioie  arrête  traversent 
librement  la  glande,  quand  elles  arment  en  trop  forte  proportion  au 
contact  des  cellules,  (lest  une  règle  générale,  dont  nous  trouvons  ici 
un  premier  exemple. 

I  ne  démonstration  enci *re  plus  rigoureuse  nous  est  fourme  par  Luch- 
singer  et  par  (iriibe  (v),  qui,  au  moyen  de  péri  usions,  ont  démontré 
1  arrêt  du  glucose  et  sa  I raiislormat ion  en  glycogène. 

Par  la  méthode  des  circulai  ions  artificielles  ou  par  I  introduction  des 
solutions  sucrées  dans  une  veine  mésaraïque,  Luchsinger,  (iriibe, 
Lreimd  et  Popper  ont  constaté  que  le  glucose  et  h'  (/-fructose  sont  les 
principaux  producteurs  du  glvrogène  Les  expériences  de  (iriihe  ont  été 
faites  sur  des  foies  de  (Huit,  irrigues  avec  une  solution  isotonique  con¬ 
tenant  i  o  o  de  glucose.  Nom  les  moyennes  de  quatre  expériences  : 

(i)  H.  ■'  I  ('..  1 1  i.v  mans.  1 1 1  11  i  icnce  <  li-  t 'insuline  sur  le  glycogène  hépatique.  Soc. 
de  liioloyie ,  3o  mai  1926,  I.  \ (  .111 ,  |>.  ho. 

(y)  Grieiii..  On  1 1 10  formation  of  Glycogen  in  1 1 ie  arlificially  perfnsed  hiver.  Jonv- 
111, 1  ,,f  Phys.,  1  .  I.  XXIX.  p.  •  •  7 ( ’>  :  l'nlersuetuingcn  iiher  die  ISilduug  des  (llycogens 

in  der  I.eher.  l’ilnycr's  Arrliic.,  1907,  I.  GXY1I1,  |i.  1. 
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Avant  l'irrigation 
Après  l'irrigation 


Glycogène 

1,21 

2.23 


Glucide a 


3,44 


La  méthode  des  péri  usions  ml  ra  Ii  pu  I  m  1 1 1  t‘s  a  ôte  encore  utilisée  par 
Sternberg.  Larrenshcen,  Isaac  el  \dler,  (Ion,  el  a  permis  de  reconnaître 
que  le  Iruclose  si*  Iranslorme  en  glycogène  comme  le  glucose,  mais  un 
peu  plus  leulemenl.  Le  glvv« »gène  ainsi  lorme  est  id('iili<pie  au  glycogène 
produit  par  le  glucose  el.  comme  lui,  il  est  dextrogyre. 

Les  résultats  sont  analogues  chez  les  p«)ïkilol  hernies.  Le  l’oie  de  la 
lortue  possède  un  pouvoir  glycogénoformaleur  très  marqué.  Il  le  con¬ 
serve  même  après  I  extirpation  du  pancréas.  Mislii  a  montré  que  le 
sang  de  la  Tortue  normale  ne  contient  pas  de  sucre  réducteur.  L’extir¬ 
pation  du  pancréas  entraîne,  comme  chez  les  Mammifères,  la  dispari¬ 
tion  du  glycogène  hépatique,  en  même  temps  qu  elle  provoque  Tliyper- 
glvcemie  el  la  glycosurie.  Si  alors  on  Lui  une  circulation  artificielle  à 
travers  le  loie,  on  constate  «pie  du  glycogène  se  régénère  aux  dépens 
du  glucose  ('I  du  Iruclose.  Mais  le  glucose  donne  un  meilleur  rendement. 
D  après  ( uiilie,  la  proportion  de  glycogène  augmente  de  i  .ooo  o/o 
avec  le  glucose  ;  de  ip  à  8/|  avec  le  fructose. 

Si  le  loie  est  capable  de  lormer  du  glycogène  aux  dépens  du  «/-fruc¬ 
tose,  il  est  également  capable  de  transformer  ce  sucre  en  «/-glucose. 
L  est  «e  que  Isiiae  a  c(»nstalc  par  la  méthode  d«'s  circulations  arlilieiel- 
les  le  «/  1 1 1 1 <  lose  ajoute  au  sang  circulant  disparaît  progressivement 
ace  par  du  dextrose.  Le  Iruclose  doit,  traverser  le  foie  pour 
pai  les  cellules  de  I  organisme.  1 1  est,  ce  «pie  démontrent 
ions  laites  sur  des  (  Jnens  dont  le  foie  a  clé  extirpé.  Sachs 
avait  constate  autrefois  que  les  (fret . il  les  hépateetomisées  étaient  inca¬ 
pables  d  utiliser  le  Iruclose.  Lolhnan  et  Mi . ,  étudiant  ce  qui  se  passe 

au  cours  de  I  hypoglycémie  qui  se  produit  chez  le  Chien  dont  le  foie  a 
été  enlevé,  ont  pu  retarder  la  mort  en  injectant  du  <1  Iruclose  dans  les 
veines  :  mais  la  survie  est  moins  longue  qu’avec  le  glucose  :  il  y  a  donc 
utilisation  du  sucre  ;  mais,  celle  utilisation  en  l’absence  du  foie,  est 
peu  marquée.  Si  Ion  enlève  en  même  lemps  l’estomac,  l'intestin  et  le 
loie,  la  conversion  du  Iruclose  en  glucose  ne  se  fait  plus  «‘I ,  malgré 
I  injection  de  ce  sucre,  les  symptômes  de  I  hypoglycémie  se  développent 
f  l  eut i aillent  la  mort.  Mais  si  on  enlève  I  intestin  et  l'estomac  en  con¬ 
servant  le  loie,  I  action  du  fructose  redevient  manifeste.  On  peut  donc 
conclure  que  le  Iruclose  est  converti  en  glucose  dans  le  foie  et 
soirement,  dans  l’inleslin. 


et  est  rem 
être  ut  dis; 
les  observ 


aeees- 


1  1  " as  vi  ion  nu  <;  w,\GT0Si.;.  I  tes  trois  hexoses  auxquels  aboutis- 
<n*  1,8  li  aiisloi  ruai  ions  des  dillerenls  glucides  alimentaires,  le  galac- 
°Se.es'  k  "'oins  apte  à  former  du  glycogène  et  le  moins 

'  ln!  utilisable  par  les  tissus.  (  i  est  aussi  celui  pour  leipnd  l  in- 

tervenhon  du  foie  est  le  plus  nécessaire.  Mais,  et  c’est  là  un  fait  d’un 
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intérêt  capital,  il  existe  un  rapport  étroit  entre  l;i  foin  lion  glvrogémpue 
du  loir  cl  son  action  sur  lr  galai  lose.  Il  en  résulte  pue  le  galactose  est 
Ir  mrillrur  surrr  ipi  on  puisse  utiliser  pour  explorer  la  valeur  fonc- 
lionnelle  du  loir.  Si,  eonnne  le  conseille  Ihmcr  (i),  on  fail  prendre  à  un 
sujet  normal,  /|o  grammes  de  galactose,  le  sucre  n  esl  pas  éliminé  par 
I  urine  ou  n  es!  éliminé  ipi  en  pclilr  piianlilé,  '>.  à  d  grammes  au  maxi¬ 
mum.  Si  I  élimination  dépasse  d  grammes,  on  peut  conclure  avec  une 
ipiasi-cerl  il  ude  à  un  trouble  hépalipue.  (le  résultat,  confirmé  par  un 
grand  nombre  d  observateurs,  permet  de  conclure  «pie  «  1  ('•preuve  de 
Ihmer  »  possède  une  grande  importance  elumpie.  <  )n  peut  1  utiliser 
avantageusement  en  suivant  les  variations  de  la  glycémie,  (b  H.  Itode 
lait  ingérer  à  jeun  grammes  de  galactose  et  dose  le  sucre  du  sang 
au  bout  de  do,  de  (io,  de  po  et  de  l‘n>  minutes.  I  ne  augmentai  ion 
de  do  o/O  mdiipic  un  trouble  fonctionnel  du  l’oie. 

Les  expériences  poursuivies  sur  le  galactose  sont  souvent  contra¬ 
dictoires,  car  elles  sont  assez  délicates.  La  distinction  entre  glucose  et 
galactose  lia  pas  toujours  été  bien  faite  et,  trop  souvent,  on  n  est  pas 
parvenu  à  établir  la  nature  du  sucre  trouvé  dans  le  sang  ou  dans  I  urine. 
\ 1 1 1 s i ,  Isaae  et  \dler,  ayant  eu  recours  à  la  perfusion,  n  oui  pu  démon¬ 
trer,  d  une  façon  irréfutable,  la  transformation  du  galactose  en  glucose. 

Il  a  été  plus  facile  d  établir  nue  le  galactose  peut  servir  à  la  reeoiisli 
liilion  du  glycogène.  Mais  d  après  Voit,  son  action  serait  assez  limitée. 
Si  les  expériences  sont  assez  souvent  contradictoires,  c  esl  pue,  dans 
la  plupart  des  cas,  on  a  opéré  sur  des  animaux  laissés  à  I  inanition  pen¬ 
dant  (piebpies  (ours.  La  proportion  de  glveogène  ayant  diminue,  I  ap 
précialion  était  plus  facile  ;  mais,  comme  nous  I  avons  dit,  I  action  du 
l’oie  était  entravée.  Il  v  a  là  une  cause  d  erreur  dont  il  faut  tenir  compte. 
(1  esl  ainsi  «pi  Islumosi  laisse  des  Lapins  à  I  inanition  pendant  \  jouis  ; 
la  teneur  du  loie  en  glycogène  tombe  à  o,'»y  o/o  ;  d  ni|crlc  alors  du 
glucose  mi  du  fructose  ;  le  glveogène  se  reforme  cl  la  proportion  monte 
à  •*  o/o.  S  il  emploie  du  galactose  ou  un  disacchande,  saccharose  ou 
lactose,  le  loie  ne  relorme  pas  sa  réserve  glycogénupie.  Denel,  tiuliels 
cl  (iruncvvald  opèrent  sur  des  <  linons  ;  après  (i  jours  de  |cùne,  ils  leur 
font  prendre  du  glucose  ou  du  galactose  ;  avec  le  premier  de  ces  deux 
sucres  la  formation  du  glveogène  es!  très  notable  au  bout  de  (i  heures  ; 
avec  le  second,  elle  se  manifeste  beaucoup  plus  tardivement,  entre 
la  i  •>"  et  la  “  V  heure. 

L  action  du  loie  sur  le  galactose  ressort  des  expériences  pue  Kischler 
a  laites  sur  des  (hseaux  :  ce  sucre  iipeclé  dans  les  veines  ne  passe 
pu  en  faible  proportion  dans  les  urines  :  \  à  la  o/o  de  la  piianlilé  intro¬ 
duite.  \pres  extirpation  du  l'oie,  I  éliminai  ion  rénale  atteint  ~p  o/o. 
Nous  avons  déjà  signalé  les  expériences  de  (  iridié  sur  les  Tortues.  Lu 

(i)  Il  Haï  i  n.  tlrlii'r  die  \"imil.ilion  von  (ialaktose  mut  Wileli/iiekei  lieim  (Irsim 
ilcii  unit  kianklieii.  Il  icnci  mal.  Wochenschrift,  i  <  i  <  >  (  > ,  I.  I.VI,  |>.  •>!>;  Pie  l'iiilimg 
i|i  i  I  .< - 1 m ■  i  limk  1  ion  millets  die  l’i  nlie  mil  alimeulaie  Palaklosin  ie.  Ilcrlincr  l\l 
Wochenschrift,  i <) i  •* ,  t.  XI. IX,  |>.  i  /i < > S . 
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pratiquant  <l<'s  circulations  arl  dicielles  à  travers  le  loin,  il  a  \u  le  glv- 
( -oui' ne  a  1 1 1;  i  lien  1er  de  1  .000  o/n  a\ilc  le  glucose,  \  q  à  S  '1  avec  le  Iruc- 


lose,  tandis  ou  avec  le  galactose  les 

réstill 

a  1  s  ont  etc 

1res  variables 

1  augmentai  ion  oscillant  entre  0  et  0 

•»  0/0. 

L(*s  expériences  de  Mann  et  Magi 

il  1 1 ,  d( 

■  Bol  1  inan, 

Power  et  Mann 

sont  fort  intéressantes,  hiles  démontrent  (i 

ne  chez  les 

(  Iliiens  dont  on 

a  extirpe  le  foie  et  qui  sont  atteints  d 

es  <  1 1  v  ( 

•rs  troubles 

1  les  à  1  b  v  p<  igl v - 

ei  ‘i  nie,  le  galactose  ne  1 1 1  améliorée  leur  élal,  mais  il  a  g  il  faiblement  ; 
e  est  un  antidote,  mais  un  mauvais  antidote,  ce  <|iu  s  e\|>li(|ue  lacile- 
1  nen I  :  80  o  o  de  la  dose  ni|erlée  passent  dans  I  urine.  Ainsi,  en  dehors 
du  l’oie,  le  galactose  peut  être  ulilisé',  mais  dans  une  laihle  proporl ion . 

(  lel  le  eonelusion  cadre  parlailemenl  avec  les  résul l.al.s  observés  par 
Brandi  sur  des  («biens  normaux  e I  sur  d  antres  porteurs  il  une  11 sli de 
d  Kek.  Les  premiers  éliminent  de  \  à  10  0/0  du  galactose  introduit 
dans  leur  organisme,  les  seconds  71)  0/0. 

Pour  nue  le  foie  agisse  sur  le  galactose,  il  laut,  axons-nmis  déjà  dit, 
«pi  il  contienne  du  glycogène,  (lest  ce  <pu  résulte  nettement  des  expé¬ 
riences  de  Barrenscheen  sur  des  animaux  soumis  à  un  jeune  plus  ou 
moins  prolongé  et  des  observations  d  \kerren  sur  des  Hommes  sou¬ 
mis  au  régime  eétogène.  Akerren  (ma  lait  ingérer  /joo  grammes  de 
galactose  à  >7  enfants  et  18  adultes.  Il  trouve,  en  moyenne,  die/  les 
enfants  à  un  régime  normal,  a  gr.  (i  de  sucre  et,  après  les  avoir  soumis 
pendant  quelques  jours  à  un  régime  eétogène,  (liiez  l’adulte,  les 

chiffres  sont  moins  élevés,  ce  <pu  s  exphtpie  facilement  :  la  ipianlilé 
de  sucre  étant  la  même,  la  proportion  est  moins  forte  :  on  en  trouve  en 
ellel  o,(ii)  et  1  ,7.  Le  rapport  est  exactement  le  même  dans  les  deux 
séries,  soit  a, 07.  Le  sucre  excrété  est  du  galactose. 

Bodanskx  (a),  fui  le  premier  à  constater  une  badin  nu  si  rat  ion  si  milita 
née  de  g 1 11  rose  et  de  ga lactose  !a  \ orise  I  ut  1 1 isa I  ion  de  ce  dernier .  I  )c  nom¬ 
breuses  recherches  laites  sur  I  Homme  et  sur  les  animaux  ont  ronlirmé 
le  lait  ;  mais  les  inlcrprélalimis  ont  varié.  (  lorley  pense,  sans  être  abso¬ 
lument  a ) 1 1  r  1  n <1 1 1 1 ,  (pie  le  glucose  favorise  I  éliminai  ion  du  galactose. 
W  ellmaim,  Bl< »eh  et  \\  (Msz  admettent  (pie  le  glucose  contribue  à  I  assi¬ 
milation  du  galactose.  (  !  est  ce  que  démonlreiil  les  expériences  de  l'ies- 
suiger  et  Sebrumpl  :  sous  I  mlliK'iiee  du  glucose,  le  galactose  est  plus 
lacilemenl  oxvdé  dans  le  loie  et  les  autres  tissus 

Quel  , p  1  en  soit  le  mécanisme,  I  action  du  glucose  est  d  une  grande 
importance.  Ihuis  les  conditions  normales,  on  ingère  du  lactose  qui  se 
dédoublé  en  galactose  et  glucose  ;  ce  dernier  vient  favoriser  I  utilisa¬ 
tion  du  galactose. 

I  ne  autre  eonelusion  peut  être  tirée  de  ces  laits.  (  !  est  «pie  la  reelier- 
,,l|,‘  de  la  ga laelosu rie  est  capable  de  rendre  de  grands  services  en  eli- 

o)  Y-  Akkuhkn.  lixperiinenlul  clmniies  in  liacr  fundinn ,  |  >  1 1 .  1 1 5  1 >  >. .  Upsola, 
193/1. 

M.  I'iiuianskv.  I'  1  iirlosr ,  gliii'osc  .uni  g'.ilacl(ist“  lolcra me  iu  «lùgs.  Journal  ni  binl. 
Cheinie,  19:2:5,  I.  INI,  p.  3.S7 
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nique  :  c  <*sl  une  îles  lionnes  méthodes  pour  l’exploration  fonctionnelle 
du  foie.  Il  faut  ajouter  que  le  système  réticulo-endothélial  intervient 
dans  la  fixation  du  galactose  et  aussi  du  fructose.  Si  on  Moque  ce  sv--- 
lème  par  I  encre  de  Chine,  les  courbes  glycémiques  ne  sont  pas  modi¬ 
fiées  quand  on  administre  du  glucose.  Filles  sont  plus  élevées  avec  le 
fructose  et  plus  encore  avec  le  galactose  (i). 

Les  laits  cliniques  trouvent  d  ailleurs  une  hase  solide  dans  les  recher¬ 
ches  des  expérimentateurs  qui  ont  vu  la  galarlosiirie  se  produire  facile¬ 
ment  quand  le  foie  est  altéré  ou,  plus  exactement,  quand  existe  un 
trouble  de  la  fonction  glycogénique,  fl  est  ce  qui  ressort  des  expériences 
(h*  Bauer  sur  des  animaux  empoisonnés  par  le  phosphore  et  de  Poison 
sur  des  Lapins  atteints  de  nécrose  hépatique  par  injec  tion  intrapérito¬ 
néale  de  S  à  10  centimètres  cubes  d  huile  minérale.  Fin  introduisant  du 
galactose  par  une  veine  mésaraïque,  Worner  a  bien  montre  (pie,  dans 
ces  conditions,  le  loie  devient  incapable  de  fixer  le  sucre. 

Pavel  lait  |ouer  un  certain  rôle  au  pancréas  dans  le^  épreuves  de 
galaetosurie  provoquée.  Dans  I  ictère  catarrhal  et  dans  la  cirrhose,  les 
troubles  de  lu  glycopexie  sont  liés  à  des  troubles  pancréatiques.  Dans 
les  ictères  par  rétention,  le  pancréas  est  indemne  et  l’épreuve  de  la 
galaetosurie  provoquée  reste  négative,  dette  conception  cadre  avec  ce 
cpie  nous  savons  sur  le  pouvoir  glvcopexique  de  l'insuline  et  complète  les 
résultats  que  nous  avons  relatés. 

Glucose  et  acide  lactique.  —  De  nombreuses  expériences,  parmi  les¬ 
quelles  on  peut  citer  celles  de  Boldes  et  Sdberslem,  Embden  et  kraus, 
Wciske  et  Elechsig,  Pi  Suner,  démontrent  que  le  foie  possède  la  pro¬ 
priété  de  transformer  I  acide  lactique  en  glucose  et  en  glycogène.  Lie 
résultat  a  une  importance  capitale,  car  de  l’acide  lactique  est  constam¬ 
ment  produit  dans  le  muscle  ;  il  passe  dans  le  sang,  arrive  au  foie  qui 
I  arrête  et  le  transforme,  \ussi  le  sang  des  veines  hépatiques  contient-il 
moins  d  acide  lactique  que  le  sang  (h*  la  veine  porte  :  ai  ingr.  i  o/o 
contre  a (1,7  (Nitzescu  et  Munleanu).  Par  la  méthode  des  circulations 
artificielles,  Parmi  s  et  Baer  ont  constaté  que  les  lact.at.es  a|oulés  au  sang 
(pu  traverse  le  foie,  se  transforment  en  glucose.  Opérant  sur  des  Bals, 
von  l'a  lier  a  observé  la  résvnlhèse  du  glv  cogène  par  I  acide  lactique  ou 
I  acide  pvruvique,  qu  il  faisait  ingérer  ou  qu  d  faisait  passer  à  travers 
le  loie.  F.  et  I.  don  ioiil,  ingérer  des  futaies  a  des  Bals  soumis  au 
jeûne  io  0/0  de  I  acide  lactique  ainsi  introduit  reconstituent  du  glyco¬ 
gène  hépatique.  <  tpéranl  sur  des  dlticns  et  des  Lapins,  Nitzescu  et 
Benetalo  constatent  que  les  fu  laies  augmentent  le  glvcogène  hépatique 
quand  on  les  ui|ecle  dans  les  veilles  ;  ils  agissent  encore  mieux  quand 
on  les  lait  ingérer. 

Béciproquemeiit,  I  extirpation  du  loie  entraîne  une  augmentation  de 
la  lactacidémie.  Opérant  sur  des  (  Ihiens  à  jeun  depuis  1  •>  heures, 

(c  H  M wmNKTTi.  Imporlanza  (tel  s i < t < •  i n e  rrticiilo-endoteliale  net  métabolisme»  «Ici 
carboidrati.  Hiv.  Pat.  sper.,  193G,  l.  \,  pp.  ‘57-2(14. 
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Franke  ('I  Malezynski  trouvent  en  moyenne,  S  milligrammes  cl  acide 
Indique  o/o.  Après  hépatectomie,  la  teneur  en  acide  lacl,i<| n<‘  moule 
progressivement  cl  peut  a  lieux  Ire  oS  «  *  I  même  (<  \  milligrammes  a  la 
période  l(,rmmale.  Les  résultats  sonl  analogues  chez  le  (  Ilnen  rendu  dia¬ 
bétique  par  extirpai  ion  du  pancréas,  \pres  avoir  cmlcve  le  loie,  Prlilrau 
trouve  q 1 1  au  boni  d  une  lieiire  le  glucose  esl  lonilié  de  .!  grammes  o/o 
à  •»,,  i  et  l'acide  lactique  esl  moulé  de  (>,.'!  à  i  ,  i  . 

Les  in|eelions  d  adrénaline  oui  pour  elle!  de  diminuer  le  glycogène 
musculaire  cl  le  glycogène  hépatique  ;  aux  dépens  du  premier  se  forme 
de  I  acide  Indique  cl  aux  dépens  du  second  se  lorme  du  glucose.  \oil  i 
comment  on  observe  une  augmentation  parallèle  de  la  lactacidémie  cl 
de  la  glveéiuie  ((L  Ihaz,  Diaz  Rubio  cl  Laiiou).  Mais  I  acide  lactique 
apporlé  an  loie  reconstitue  du  glycogène. 

Dans  les  affections  hépatiques,  le  parallélisme  esl  rompu  la  lacta¬ 
cidémie  se  produit  rapidement  ;  I  hyperglycémie  esl  lardixe  et  laihle. 
Même  sans  mieeler  d  adrénaline*,  on  eonslate  assez  souvent  un  excès 
d  acide  laelupie  dans  le  sang,  au  moins  dans  les  alléchons  graves  du 
foie.  I  In  peut  d  ailleurs  mellre  en  évidence  I  msiil lisanee  de  1  organe 
en  in|eetanl  dans  les  veines  du  laelate  de  soude,  (liiez  I  Homme  nor¬ 
mal,  l’acide  lactique  disparaît  rapidement  cl  sa  disparition  est  suivie 
d  une  hyperglycémie  et  d  une  consommation  plus  grande  d  oxygène. 
Chez  les  individus  atteints  d’affections  hépatiques,  1  évolution  de  ces 
phénomènes  est  beaucoup  plus  lente  (Thetneh  et  Levnen,  Snell  el 
Roth). 

La  transformation  réversible  du  glucose  en  acide  lactique  peut  être 
représentée  par  une  formule  fort  simple 

CGHl206  — 2  C3H603 

Glycose  Ac.  lactique 

Les  sc  liémas  de  ce  genre,  qui  ne  donnent  que  les  termes  extrêmes  des 
réactions,  sonl  beaucoup  trop  simplistes  et  ne  correspondonl  pas  à  la 
réalité.  Il  suffit,  pour  s’en  convaincre,  de  comparer  la  formule  com¬ 
plexe  du  glucose  avec  la  formule  très  simple  de  I  acide  laelupie.  On  est 
donc  conduit  à  placer  entre  ces  deux  substances  loule  une  série  de  corps 
intermédiaires. 

*  tu  peut  admettre  que  le  glucose  se  dédouble  en  glveérose  ou  aldéhyde 
glyeérique  el  en  aldéhyde  py  rolarl  rique.  (les  deux  corps  donnent  facile¬ 
ment  de  1  acide  laelupie.  Les  réactions  peuvent  être  reprodmles  en 
dehors  de  I  organisme.  \r!  en  a  démontré  la  réalilé  en  Iraitanl  le  glycose 
par  les  alcalis. 

ch2oh  —  (CHOit)4  -  co ii  cit-oii  chou  cou  +  en  ■  co  coït  +  it2o 

Glycose  Aldéhyde  glycérique  Aldéhyde  pyrolartrique 

CH*  —  CO  —  COII  +  ICO  =  (II1  CHOU  C00II 

Aldéhyde  pyrotaririque  Acide  lactique 

CH2OH  —  CIIOII  COH  =  CM3  —  Cl  1011  C00I1 

Aldéhyde  glyeérique  Acide  lactique 
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Il  existe  deux  aldéhydes  glycériques,  I  une  <1<* \ I rogvrc,  l  aulre  lévo¬ 
gyre.  Le  loie  a  le  pouvoir  d  unir  I  une  H  I  autre  à  un  isomère  à  fonction 
eélomque,  la  dio.weélonc  ou  glycér» »se-eétose .  Il  en  résulté,  comme 
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Les  deux  corps  ainsi  produits  donnenl  facilement  du  glucose. 

Neuberg,  < 1 1 1 1  a  longuement  étudie  la  question,  a  lad  voir  que  le 
glucose  peut  subir  cinq  séries  de  transformations.  Les  plus  intéres¬ 
santes  pour  notre  siqcl  sont  celles  qui  aboutissent  à  la  formation 
d  aldéhyde  acétique,  qui  se  prête  à  un  grand  nombre  de  réactions  de 
condensation  ;  de  glveérol  qui  |Oiie  un  grand  rble  dans  1  action  du  foie 
sur  les  lipides  ;  d  acide  pyru  v ique  et  de  met  b  vlglvoxal,  ces  deux  derniers 
corps  étant  capables  de  former  de  lucide  lactique. 
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(’/est  le  mél h  vlglvoxal  < ] m i  semble  |oucr  le  rôle  le  plus  important .  Il 
est,  Iransformé  par  un  ferinenl,  déron vt*rl  presque  en  même  temps  pur 
Dakm  H  |  > m < 1 1 < ‘ \  rl  par  Nciiberg,  el  dénommé  réloaldéhvdomulasr  ;  son 
intervention  ne  m*  prodml  «pi  en  présence  (lande  ascorbique,  ipu  jour 
le  rôle  de  eofcnneul  : 

cil1  eu  cou  -i-  ii-o  en3  -  chou  —  coon. 

Méthyljrlyoxal.  Acide  Iaclique 


Qu'il  se  produise  dans  le  foie  ou  qu’il  lui  soil  amené  par  le  sang, 
l'aride  lactique,  avons-nous  dit,  est  Iransformé  en  glucose  cl  ensuite 
en  idvroiïènc.  Celle  synthèse  esl  favorisée  par  le  pncumogasIrKpie,  soil 
(pie  ce  nerf  agisse  direelement  (Stéfani),  soil  tpi  il  agisse  mdireeleinenl 
en  augmentanl  la  sécrétion  de  I  insuline.  Ici  le  esl  entravée  par  les  exci¬ 
tai  ions  du  sympathique  (  Mufano,  Brahdi  cl  Brelune). 

K n  opérant  sur  la  Tortue,  Borrensrheen  a  constaté  rpie  le  foie  est 
capable  de  former  du  glycogène  non  seulement  avec  lande  lactique, 
mais  aussi  avec  le  g  ly  ré  roi ,  (  <HJ(  1 1 1  —  Cl  I  (  )l  I  —  Cl  I  "01 1  ;  lande  gl\- 
cémpie,  CIPOII  (IIIOII  - — OOOII  ;  1  aldéhvde  glycoliquc,  G 1 1 2 (  M 3 
- — C(  >11  Chez  1rs  Mammifères,  les  transformations  sont  lentes,  mais 
elles  sont  semblables,  \uisi  l'aldéhyde  glycohque  semble  bien  un  pro¬ 
ducteur  de  sucre  :  P.  Mayer  en  injecte  io  grammes  sous  la  peau  d  un 
Lapin  el  trouve  3  grammes  de  glucose  dans  I  urine.  I  ne  simple  con¬ 
densation  des  molécules  GI POU — COM  peut  rendre  compte  du  phé¬ 
nomène.  Si  1  on  injecte  sous  la  peau  ~  à  S  grammes  d  aride  lartrique, 
on  trouve  dans  I  urine,  à  côté  d  une  certaine  quantité  de  re  corps,  de 
l’acide  Iaclique  el  jusqu’à  a  ou  a, b  de  glucose. 

Le  foie  peut  encore  agir  sur  certains  alcools  hexavalents.  O'IP'O"  ou 
mieux  CH20H  —  (CIIOH)4  —  CM  ou.  C’est  ainsi  que  la  d-sorbite, 
ajoutée  au  sang  qm  traverse  le  foie,  se  Iransformé  en  (/-glucose  et  (/-lévu¬ 
lose.  Au  contraire  la  manmle  et  la  duleile  traversent  le  foie  sans  subir 
de  modification  appréciable,  (bonlormémenl  à  ces  résultats,  Boscnfeld 
a  constaté  que  la  sorlute  esl  assimilable,  tandis  que  la  manmle  d  la  (Illi¬ 
cite  ne  le  sont  pas  ou  presque  pas.  Les  résultats  des  circulations  artifi¬ 
cielles  ont  été  également  négatifs  avec  I  inosite  (exp.  de  Criesbarh). 

Des  pcnloses  pénètrent  |ournelleinenl  dans  I  organisme,  au  moins 
chez  les  Herbivores  el  les  Omnivores.  Ils  se  trouvent  dans  les  végétaux 
a  I  étal  de  pentosanes  qu  hvdrolv.se  l’acide  chlorhydrique  du  sur  gas¬ 
trique.  La  désassimilation  cl  1  ingestion  de  certains  produits  animaux, 
riches  (m  imrlémes,  peuvent  libérer  encore  des  pcnloses  :  le  pancréas 
eu  eonlienf  une  assez,  lorle  proportion  :  a,/j8  pour  ioo  parties  sèches  ; 
le  ioie  en  renlcrme  o,o(i.  Les  pcnloses  sont  en  partie  utilisés  par  I  orga¬ 
nique,  comme  le  démontre  l'augmentation  du  quotient  respiratoire 
«pics  leur  ingestion.  I  ne  autre  partie  esl  arretée  el  transformée  par 
le  Ioie.  (-esl  ce  «pu  esl  établi  pour  le  rhanmose  et  le  /-arabmose.  Avec 
le  /-xv lose  les  résultats  sont  douteux.  Le  (/-arabmose  esl  re|clé  par 
1  organisme.  Dans  Ions  les  cas,  <  est  du  glv cogène  ordinaire  qui  se 
prodml  le  penlose  (>sl  Iranslormé  en  un  hexosane. 


g -h.  non f. h 


1 8(> 


liH  Kies  ii  va  le 

•liait  du  glycogène.  Ki il/  lit  mieux 


Pouvoih  gi.ycogénktiqtjk  dks  imiotioks.  —  Il  ii  y  a  pas  que  les  glu¬ 
cides  (pu  puissent  assurer  la  glycogénie.  (11.  Bernard  avait,  constaté 
•  pie  le  loie  des  Chiens  nourris  a\cc  de  la  viande  ou  de  la  gélatine  con¬ 
tenait  du  glycogène,  t  tu  lui  a  objecté  « 1 1 le  la  Mande  renferme  une  cer¬ 
taine  quantité  de  glucides,  (lotie  critique  supplique  à  une  expérience 
«pu  aurait  pu  scmliler  dénioiisl  rat n e  des  omis  de  Mouches  sont  placés 
sur  de  la  viande  ;  les  larves  qui  en  naissent  se  nourrissent  de  ce  milieu 
azote,  cl  pourtant  leur  corps  renlrrme  une  assez  grande  quantité  de 
glycogène,  m  gr.  \  ■>  pour  '.!i|  grammes  de  larves,  il  après  Kulz. 

Wolllbcrg,  INaunvn  ont  donné  à  des  (llucns  de  la  viande  dont  les 
I  été  (  liasses  par  une  élmllilion  prolongée  :  le  l'oie  eon- 

il  emplova  de  la  viande  avant 
macéré  pS  heures  entre  do  et  dS"  ;  il  se  servit  de  librine,  de  caséine, 
d  alhumme  du  sang  ou  de  I  <eu!  ;  toujours  il  vil  se  former  du  glycogène 
dans  le  ioie,  ce  (pu  vient  eonliriner  I  opinion  de  Cl.  Bernard.  Ions  ces 
résultats  ont  été  vivement  attaqués  par  Plliiger.  I)  après  ce  savant,  les 
aliments  employés  contenaient  des  glucides  ou  hien  les  albumines  qu  ils 
renfermaient  pouvaient  ahandonner  une  glucosamine,  (l'est  ce  (|iu  est 
démontré  pour  le  blanc  duml,  utilisé  dans  un  grand  nombre  d  expé¬ 
riences.  Kn  comparant  des  Creiioiulles  dont  les  unes  étaient  laissées  à 
I  manillon,  dont  les  autres  recevaient  rumine  nourriture  une  caséine 
chimiquement  pure,  Schondorl!  a  constaté  que  ces  dernières  augmen¬ 
taient  de  poids,  mais  leur  corps  ne  renfermait  pas  plus  de  glycogène 
que  celui  des  animaux  inamliés.  Blunienthal  et  Woldgeinuth,  en  uti¬ 
lisant  la  caséine  et  la  gélatine,  arrivent  aux  mêmes  résultats  négatifs. 

En  s  appuyant  sur  tous  ces  laits,  Plliiger  avait  conclu  que  les  matières 
protéiques  ne  produisaient  du  glycogène  que  si  elles  renfermaient  un 
groupement  huh ocarhoiié .  Mais  de  nouvelles  expériences,  faites  avec 
P.  .1  unkersdor!  lui  ont  lait  ahandonner  son  opinion  première.  Des 
Chiens  soumis  à  une  inanition  prolongée  et  à  I  influence  de  la  phlori- 
zoside  reforment  du  glycogène  hépatique  quand  on  leur  fait  ingérer  des 
protéines.  Les  graisses  restent  sans  ellel. 

De  nombreuses  expériences,  publiées  ultérieurement,  ont  établi  cpi  un 
certain  nombre  d  acides  aminés  possèdent  un  pouvoir  glxcogénelique. 
(lest  ce  (pie  Meuberg  et  Lafigslem  ont  observé  chez  le  Lapin  avec  de 
I  alanine,  Plliiger  chez  le  ('bien  avec  du  glvcocolle.  La  glycosurie  des 
Chiens  dépaneréalés  augmente  quand  on  donne  une  alimentation  com¬ 
posée  d  acides  amines,  alanine,  glvcocolle,  asparagine  l  Einbden  et  Salo¬ 
mon,  Mmaçia  et  Lmhdcn).  Les  résultats  obtenus  avec  la  leiicme  sont 
variables,  mais  généralement  négatifs  (liai se x ,  Simon). 


Pour  serrer  de  plus  près  le  problème,  ou  a  eu  recours  à  la  circula¬ 
tion  art  ilieielle.  E.  Ixraus  a  constate  que  les  peplones  et  les  globulines 
sont  incapables,  dans  ces  conditions,  de  relormer  du  glveogene.  Il  tant, 
seinble-l  il.  tpi  elles  aient  etc  décomposées  en  leurs  acides  aminés.  Les 
re<  lien  lies  de  Dakin,  de  Lombroso  et  Vrton  sont  tout  à  fait  concordai!- 
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los  :  certains  acides  aminés  donnent  du  glycogène  ;  d  autres  n’en  pro¬ 
duisent  pas.  (le  résultat  est  d’aulaul  plus  important  «pie,  «I  après  .lan- 
n«‘\ ,  il  existe  un  parallélisme  remanpialile  entre  le  poiiviiir  gluco- 
formaleur  de  «•criâmes  allmmiiies  el  les  amies  animés  «pi  elles 
contiennent . 

Les  arides  aminés  <pn  donnenl  du  glycogène  sont  au  nombre  de  onze 
glwocolle,  alanine,  sérine,  isosérme,  aride  asparlupie,  aride  glulami- 
n ii pie,  arginine,  oriullune,  evslme,  rysléme,  prolme.  Sept  n  en  don¬ 
nent  pas  \aline,  leueme,  isoleurine,  lysine,  pliény  lalamne,  tyrosine, 
tr\  ptopliane.  Il  en  est  rm«|  «pu  produisent  de  I  arélom*  :  leui'iuc,  cys¬ 
téine,  pliény  lalamne,  tyrosine,  liislidine.  I)  après  tous  res  résultats, 
on  peut  admettre  «pi  aussitôt  absorbions,  les  matières  prolenpies  se 
désagrègent.  La  partie  azotée  s'élimine  rapidement  à  l  étal  d  urre  ;  le 
carbone  est  nus  en  résene  sous  lorme  de  glycogène  pour  iM.re  ulibsi" 
ultérieurement,  h  al  ta  a  calculé  «pie  sur  l«*s  /joo  calories  fournies  par 
100  grammes  d’albumine,  do8,  c’est  à-dire  80  «>/<>,  doiyenl  être  attri¬ 
buées  au  glucose  «I  origine  prolénpie. 

Neuberg  el  Langslrm  opèrent  sur  des  Lapins  «pi  ds  font  |eùner  pen¬ 
dant  1  1  |ours.  Vu  bout  de  ce  temps,  les  réserves  glueidupies  sont  eonsi- 
dérablernent  réduites.  Si  on  a  eu  le  soin  de  faire  prendre  aux  animaux 
de  ‘'o  à  do  grammes  d  alanine,  le  loie  contient  encore  •>,  grammes  de 
glycogène.  (  hi  trouve  «m  même  temps  de  I  acide  lacliuue  dans  I  urine. 
(  )r,  Fischer  a  réussi  à  transformer  lalamne  en  acide  lactique  par  un 
chauffage  avec  de  l’acide  nitrique,  (lest  un  phénomène  d’hydratation 
dont  une  formule  très  simple  rend  compte  : 


Cil3 
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CH8 
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CH.  N  II-  -j 

I 

-  II20  =  CH.OII  +  NII8 

COOH 

COOH 

Alanine 

Acide  lactique 

Nous  avons  dé|à  «ht  que  1  acide  ladupie  donne  facilement  du  glu¬ 
cose.  1)  ailleurs,  en  taisant  des  ni|eclions  lentes  de  glucose,  d  acide  lac¬ 
tique,  (lalamne  ou  «le  glvn’rol,  (lli.  Iteid  a  obtenu  une  augmentation 
«lu  glycogène  hépalmue. 

I  1 1 1 1  sa  ut  la  méthode  «pi  il  axait  employt'e  pour  les  glucides,  Paulesco 
prélève  un  morceau  de  foie  sur  un  (  üiien  ma  ni  lié,  y  dose  le  gly««>genc 
eL  plus  lard,  après  avoir  donné  un  régime  bien  delermm«\  sacrilie 
laminai  et  lait  un  deuxieme  «losagi*.  La  viande  reforme  du  glycogvne 
dont  la  proportion  s  «•|«',ve  à  .»  gr.  1  T»  0/0,  tandis  «pi’ayee  la  caséine  l«* 
blanc  «I  œu!  et  le  |aune  «I  «rul,  la  proportion  est  minime,  <>,d'i  à  o,u“. 

Payy  avait  déjà  constata'  «pie  la  teneur  en  glycogène  était  «I  autant 
plus  grande  «pie  la  subslanie  mgeree  «"la  1 1  plus  complexe  el  «pie  les 
régimes  mixtes  valaient  mieux  «pie  les  régimes  simples. 
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Pou  von»  r.i/YOOGKiNKTiQi  k  i  >  »•:  s  t.ii’ides.  —  D  après  Pauleseo,  les  ma¬ 
tières  grasses  ne  se  transforment  pas  en  glycogène.  Mais  celle  eonelnsioii 
semlile  ( le|à  eonl redite  par  eerlams  résultats  obtenus  chez  les  végétaux 
el  eliez  les  animaux  inférieurs.  Dès  iSoi),  Sachs  avail  établi  nue  les 
piaules  transformaient  les  matières  grasses  en  amidon  et  en  sucre.  Kn 
étudiant  les  chrysalides  des  Papillons,  on  a  vu  du  glycogène  prendre 
naissance  aux  dépens  des  graisses.  Chez  les  animaux  hibernants,  mal¬ 
gré  la  persistance  des  mouvements  du  cœur  et  de  la  respiration,  le  gly¬ 
cogène  diminue  à  peine,  car  il  s  en  produit  constamment  aux  dépens 
des  matières  grasses.  Cette  transformai  ion  des  graisses  en  glycogène 
a  élé  démontrée  directement  par  Seegen,  llildeshein  et  Lealhes,  Pllii- 
ger.  L’ad|onelion  de  graisses  neutres,  de  savons,  d  acides  gras  ou  de 
glvcérol  à  de  la  bouillie  hépalnpie  augmente  la  ipianlilé  de  glycogène. 

De  nombreuses  expériences  oui  «  le  lailes  sur  des  Hais  dont  on  faisait 
varier  le  régime.  Plies  ont  permis  de  constater  <pio  le  glvcérol,  diverses 
graisses  neutres,  de  nombreux  acides  gras  sont  gl veogénél upies.  Il  n  \ 
a  «pie  «pichpies  discordances  de  détail. 

D’après  Deiicl,  Hulli,  llallman  el  (ailler,  les  acélvlaeélale,  bulv- 
rate,  caproale,  caprvlate,  oléale  de  sodium  sont  inefficaces;  les  pro- 
pionale,  valérale,  heploate  el  nom  laie  sont  capables  de  former  du 
glycogène.  La  Inxalérme  esl  un  meilleur  producteur  de  glycogène  «pie 
la  I  rihulx  rme.  Celle-ci  donne  plus  de  glxcogène  nu  un  mélange  éipu- 
valenl  de  glvcérol  et  d  acide  hiilyrupic. 

Le  glyeérol,  comme  tous  les  alcools  avant  une  chaîne  à  nombre 
impair  de  carbones,  représente  une  excellente  source  de  glxcogène  ; 
mais  il  n  agit,  comme  I  ont  montré  Luchsmger  el  lleidcnham,  «pie 
lorsipi  d  esl  administré  par  la  voie  digestive  ;  injecté  sous  la  peau,  il 
reste  inefficace.  Notons  en  passant  tpi  il  exerce  une  action  anl icétonupic. 

L  action  de  l’acide  hulvricpie  esl  mise  en  évidence  par  Slrolir.  Des 
liais  reçoivent  en  même  lemps  ipie  du  hulvrale  de  sodium,  <>  gr.  i  de 
elucose.  Ils  foui  dans  ces  conditions  un  abondant  dépdl  de  glycogène 
dans  le  foie.  Il  semble  d  ailleurs  nue  les  divers  acides  gras  en  C  aient 
une  action  manifeste  :  I  expérience  a  donné  des  résultats  positifs  avec 
l’acide  sueeinitpie  (l(M)ll  <  d  I  Cil  (K)()ll,  l'acide  fumarûpie 
Cil  -  (  :  1 1  =  (  1 1 1  COOII,  l'acide  maiitpie  CIL  CIIUll  (Ml 

C<  M  )ll. 

Les  récentes  reeherebes  d  \  bel  ni  i  )  aebèvenl  de  dénionlrer  le  pou¬ 
voir  des  graisses,  «pu  augmentent  de  \o  à  (io  o/o  le  taux  du  glyco- 
oène  bépaliipie.  Les  graisses  fluides  comme  I  buile  de  lin  agissent  mieux 
•  pie  les  graisses  dcim-llmdcs,  comme  le  beurre. 

(|)  I.  VlilllX.  / 1 1  i  l\<'lllllllis  (1rs  I  Cil .  ZllrkiTslol'1  »  ivlisels.  /cil  srlt  ri  II  I.  iirsitmmh' 
tw/i.  Med.,  i I  \(  \  I .  | » | » .  «i- 1 7. 


/'//  )  SlOl.OCIE  nu  FOIE 


i  Ni) 


LE  SUCEE  l'EOI  EiniQUE 


Des  c \ | iér  ici K vs  déjà  anciennes  |.i*m lit ic*n I  à  démontrer  <| ne  du  sucre 
i)cul  se  former  alors  <| ne  la  réserve  glycogénique  du  foie  esl  eomplèle- 
mcul  «mi  presque  complètement  épuisée.  O u i u « | i i ;i ii« I  avait  constate  que 
des  C, liions,  soumis  à  un  |cùne  siiHisanimcnl  prolonge  pour  que  la 
presque  totalité  du  glvcogène  eut  disparu  du  l’oie,  coût inuaient,  après 
les  hémorragies,  à  labriquer  de  grandes  quantités  de  glucose. 

I  ne  remarquable  expérience  de  \  .  Mering  plaide  dans  le  même  sens  : 
cet  a uleur  donne  i  gramme  de  pldonzoside  à  un  Chien ,  I  animal  devient 
giveosurique  pendant  •>  ou  d  («mus  ;  au  bout  de  ce  temps,  le  glycogène 
hépatique  esl  épuisé;  1  animal,  qui  est  laissé  à  I  inanition,  reçoit  une 
nouvelle  dose  de  pldonzoside  et,  de  nouveau,  ses  urines  eonlicuncnl  du 
glucose  ;  il  faut  donc  admettre  que  ce  sucre  s  est  formé  non  plus  aux 
dépens  du  glycogène,  mais  probablement  aux  dépens  des  matières  azo¬ 
tées. 

La  question  esl  entrée  dans  une  voie  nouvelle  avec  la  longue  sérié  de 
travaux  que  Lien  v  et  llalberv  ont  publiés  à  partir  de  iq  i  >  (  i  I.  Le  point 
de  départ  de  leurs  recherches  est  celle  constatation,  en  apparence  para¬ 
doxale,  que  le  sang  conserve  une  proportion  normale  ou  presque  nor 
male  de  glucose  alors  «pu*  la  réserve  glycogénique  du  loie  esl  épuisée. 
Il  faut  donc  admettre  que  du  sucre  peut  être  accumulé  dans  l’orga¬ 
nisme  sous  uni'  autre  forme.  Or  dans  le  sang  le  sucre  se  trouve  sous 
deux  étals  .  une  partie  esl  constituée  par  du  sucre  libre,  ull ra-lillrable  ; 
une  autre  par  du  sucre  combiné  aux  matières  protéiques  :  c’est  le  sucre 
pmléidiquc,  qui  peut  être  libéré-  par  hydrolyse. 

La  quantité  de  sucre  protéidique  contenue  dans  le  sang  est  sensible¬ 
ment  égale  à  la  quantité  de  sucre  libre,  tantôt  un  peu  supérieure,  tantôt 
un  peu  inférieure.  Pour  déterminer  le  rôle  du  foie  dans  la  formation 
du  sucre  protéidique,  Ihilhery,  en  collaboration  avec  M"r  Y.  Laurent, 
a  étudié  la  protéidoglycémie  sushépatiqiic  et  portale  :  opérant  sur 
le  plasma,  ces  chercheurs  ont  trouvé  dans  la  veine  porte  0,00  à  1  ,(io  et, 
dans  les  veines  sushépatiques,  à  i,5o.  Dans  un  certain  nombre 

de  cas,  N-  plasma  sushépalique  contient  moins  de  sucre  protéidique 
que  le  plasma  de  la  veine  porte  :  il  si-  fait  donc  une  libération  de  sucre 
dans  le  loie.  Dans  d  autre  cas,  c’est  I  inverse  :  la  quantité  de  sucre 
protéidique  est  plus  (-levée  à  la  sortie  du  loie  :  il  se  produit  donc  une 
synthèse  et,  par  moments,  celle  proléidoglyeogénèse  l'emporte  sur  la 
proléidoglv  colv  sc. 

I‘m  sortant  du  foie,  le  sang  traverse  le  poumon.  Les  expériences  de 

(.)  il.  liiF.uuv  cl  I- .  H  \  rinaiv.  l’oie,  plasma  sanguin  et  sucre  |>roléi<li«|  ne.  C.  II. 
Arud.  ilrs  Sciences,  •>  juin  1  < * ■  *  •  •  Introduction  ù  In  physiologie  des  sucres,  Paris,  iq35  ; 
1$  v  1  inaiv.  S  (IjuriiT  el.  Y.  Iviuu-vr.  Kl  iule  sur  la  glyeogénèse.  Soc.  de  Chimie  biolo- 
'ji<]iir,  j (j3a ,  pp.  3:<7-ü(i8. 
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Loger,  Lalherv  H  Luiel  démontrent  < 1 1 10  celle  glande  ;i  la  propriété  de 
dedouMer  le  sucre  jiroléidique.  La  tpi. mille  mnvcime  csl  de  1  ,/jo  0/00 
1 1 . 1 11  s  le  t  teur  droit  ,  1  .■>,!  dans  le  cteur  gauche. 

I  herrv ,  Lalherv  cl  leurs  collaborateurs  oui  cliidic  les  \a r  1  ;  1 1 1  o n s  du 
sucre  proleiditpie  dans  les  conditions  les  plus  diverses,  notamment  sous 
I  inlluence  de  I  manillon.  (  lelle-ci  a  clé  prolongée  pendant  ih-rm  jours 
t'I  même  do  jours.  Voici  quelques-uns  des  chiffres  trouvés  : 


Plasma 

Porte  . 
Sus-hépatique 
Artériel.  . 


J  en  ru*  de  jours 

( moyennes  de  .7  e.rpériericts) 
Sucre  protèidiqne 

.  o,h> 

0.91 

)) 


Jeûne  de  .7 n  jours 


Sucre  libre 

i  ,r>o 

1  «7  1 

1 ,60 


Sucre  protêidique 

5.  o  5 
4,6i 
4 ,8a 


\msi.  apres  do  (ours  de  jeune,  alors  que  la  réserve  gl  vcogénique  du 
loie  devait  cire  prestpie  épuisée,  le  sang  contenait  une  proportion  de 
sucre  libre  supérieure  à  la  normale  cl  nue  proportion  extrêmement 
(•levée  de  sucre  proléidnpie. 

Dans  d  autres  expériences,  on  provoqua  des  altérations  du  foie  par 
des  injections  de  solutions  acides  dans  les  voies  biliaires,  la  glande  pro- 
fondémenl  altérée  ne  contenait  plus  de  glycogène  et  cependant  le  sang 
en  la  traversant  se  rechargeait  eu  sucre  libre  cl  le  taux  du  sucre  pro- 
léidique  restait  élevé  ;  d  \  a  donc  une  remarquable  indépendance  entre 
la  lonctioii  glveogéno  pcxupie  cl  la  |>rotéido-glvrogénèse. 

Les  résultats  nu  il  a  obtenus  ont  conduit  Ibilhcrx  à  conclure  que  le 
sucre  déversé  par  le  hue  ne  pm\ lent  pas  du  glycogène,  (air,  dit  il.  il 
n  \  a  aucun  rapport  direct  cuire  le  laux  de  la  glxcénue  et  le  taux  de  la 
glvcogéme  bépalitpie,  connue  on  peut  s  en  rendre  compte  en  réduisant 
la  réserve  glx  eugénique  par  I  uiamlion  ou  I  injection  de  [uilorizoside. 
(  )  1 1  trouve,  par  exemple,  i  gr.  i  \  de  sucre  dans  le  sang,  alors  que  la 
réserve  glvrogémque  est  de  o.o'i,  tandis  ipi  d  \  en  avait  i  .  \  \  avec  une 
réserve  de  lo.qd  et  o.N->  avec  une  réserve  de  ■>. ,8/|.  Memes  résultats 
elle/,  les  (Huons  dépaneréalés  d.SIi  de  sucre  dans  le  sang  et  <»,•»(»  de 
glvcogene  dans  le  foie.  Le  loie  retient  le  sucre  provenant  de  I  alimenta¬ 
tion,  mais  après  injection  m  I  rail  uodcn.de  de  glucose,  le  glycogène 
n  augmente  pas  toujours  cl,  comme  I  avaient  déjà  vu  Mac  Lcod .  Slaub 
et  brolirli,  la  teneur  en  glycogène  n  augmente  |>as  constamment  a|»rès 
ingestion  de  glucose  ;  parfois  mémo  elle  diminue. 

\uisi  le  foie  continuant  à  fabriquer  du  sucre  alors  que  sa  réserve  gly¬ 
cogénique  est  presque  épuisée,  liai  b  er  v  est  conduit  à  rejeter  les  opi¬ 
nions  classiques  sur  I  origine  du  sucre  sanguin,  (lest  bien  dans  le  loie 
que  le  sucre  jirend  naissance,  mais  ce  n  csl  pas  aux  dépens  du  glyco¬ 
gène,  c'est  aux  dépens  d  un  complexe  jiroléidique.  <  tu  peut  supposer 
dès  lors  que  le  glycogène  ne  constitue  pas  la  véritable  réserve  du  sucre  ; 
il  a  une  destinée  plus  liante  il  sert  aux  nombreuses  transformations 
chimiques  qui  s  accomplissent  dans  le  loie. 
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\iniitons,  on  lormiiiiinl ,  « 1 1 h'  los  dixerses  hormones,  « I < » 1 1 1  nous  n i •  * 1 1 - 
Irerniis  l'action  sur  la  fond .  gl\ eogénique,  agissent  aussi  sur  la  pro¬ 

té  ido-  el  '  cogé t  lèse .  Mais  los  inlluonoos  no  s» ml  pas  toujours  semblables. 


si  cnu  nu  cou. 


\  cote  du  glxcogèneel  du  suore  pmléidiquo,  lo  hue  normal  ronlormo 
uno  certaine  quantité-  do  glucose  dont  la  proportion  augmente  Iros  rapi¬ 
dement  apres  la  mort  au  bout  do  p  mmiilos,  on  on  lrou\o  quatre  lois 
plus  que  normalement  ;  au  boni  do  •>.">  ininulos,  on  on  Immr  dou/.o  lois 
plus,  \ussi.  pour  connaître  la  richesse  on  siioro  pondanl  la  \ie,  laul-il 
opérer  lo  plus  \ile  possible.  Ibms  ros  conditions,  (,|.  Bernard  trouve 
qUP  |(-  foie  oonlionl  a  à  d  o/oo  do  suoro  :  I  hilton,  o.S  à  '|,d  ;  heegen, 
5  à  (i.  Mais  l'an  donne  dos  rb il’l’res  bien  plus  faibles  o,:>  à  <>.(»  o/oo 
el.  plus  réoenunonl,  (iirard  arme  à  un  résulta!  presque  semblable, 
0.5  o/oo.  II.  Molitor  cl  L.  Pollak  Iromonl  que  riiez  lo  Lapin  comme 


chez  lo  Chien,  lo  foie  contient  moins  de  sucre  libre  que 


ai  n: 


L 


,  ,  ,  ,  sucre -foie  ,  . ,  |  . 

quotient  de  partage  est  représente  par  -  =0,7  a  o,<s.  L  insuline 

a  1  •  1  1  sucre-sang 

fait  baisser  le  sucre  du  sang  el  lo  suore  du  foie  ;  I  adrénaline  fait  monter 
le  sucre  hépatique  plus  que  le  sucre  sanguin. 

Étant  donnée  la  minime  quantité  do  suore  trouvée  par  les  auteurs, 
étant  donnée  son  augmentation  si  rapide  après  la  morl,  on  a  pu  se 
demander  si  sa  présence  ne  constituait  pas  déjà  un  phénomène  cadavé¬ 
rique  :  a u sm  a  -  I  -on  inull  iplié  les  expériences  el  s  est  -on  ellorré  de  «  1 1 1 1 1 1  - 
nuer  le  temps  nécessaire  pour  extraire  la  glande  et  la  plonger  dans  I  eau 
bouillante.  Ilarlex  unenla  même  un  appareil  qui  permettait  de  brover 
le  foie  sur  I  animal  \  ivanl . 

Il  e^l  plus  lanle  de  résoudre  le  problème  en  comparant  le  sang  qui 
entre  dans  le  foie  avec  celui  qui  eu  sort. 

Cl.  Bernard,  avant  constaté-  que  le  sang  veineux  contient  moins  de 
sucre  que  le  sang  artériel,  fut  conduit  à  rechercher  dans  quelle  partie 
de  1  organisme  prend  naissance  le  sucre  qui  disparaît  ainsi  dans  les 
capillaires.  Il  reconnut  que  le  glucose  augmente  notablement  dans  la 
'eine  rave  uilerieiire,  pisle  après  I  embouchure  des  veines  sushépali- 
ques.  La  quantité-  du  sucre  contenue  dans  le  sang  du  coeur  droit  \arie 
peu.  tandis  que,  dans  la  venu-  porte,  la  loueur  en  glucose  subit  d  mres- 
saii'es  nioddieatioiis,  en  rapport  avec  I  alimentation .  Sauf  pendant  la 
pcriode  digestive,  les  veines  sushépatiques  contiennent  un  sang  plus 
suen-  « p ,«>  la  veine  porte  ;  elles  continuent  même  à  déverser  du  sucre, 
a^",s  '|ll(‘  laminai  est  en  inanition.  \msi  donc,  sucre  en  quantités 
''•niables  dans  la  veine  porte,  en  quantité  constante  el  généralement 
|'l,pci  icuro  dans  les  \emes  sushé-pal mues,  telle  est  la  conclusion  à 
•'quelle  011  est  conduit  el  <1111  a  pour  corollaire  un  arrêt  du  sucre  dans 


le  loir,  un  emmagasmemenl  sous  une  autre  forme,  une  reproduction 
ultérieure. 

Les  résultats  de  ( -lande  Bernard  nul  été  continues  par  la  plupart  des 
expérimentateurs  <pu  ont  continué  l'étude  de  la  ipiestion,  mais  les 
elullres  trouvés  sont  assez  discordants,  (lest  <pi  il  est  difficile  de  réali¬ 
ser  mit*  bonne  expérience  comparative.  Deux  méthodes  principales  per¬ 
mettent  de  recueillir  le  sang  des  veines  susliépaliipies  :  I  une  consiste  à 
laite  la  laparotomie,  à  attirer  le  foie  et  à  ponctionner  directement  une 
des  veines  ellérentes  ;  1  autre  consiste  à  introduire  une  sonde  par  la 
veine  jugulaire  et,  à  travers  I  oreillette,  à  la  faire  passer  dans  la  veine 
ca\e  inférieure,  puis,  si  e  est  possible,  dans  les  veines  susliépaliipies; 
mais,  celte  méthode  est  infidèle,  à  moins  d’ouvrir  le  ventre  et  de 
s  assurer  directement  du  point  où  a  pénétré  la  sonde. 

Bans  tous  les  cas,  I  animal  n  est  plus  dans  des  conditions  phvsiolo- 
gupies  ;  le  cours  du  sang  est  modifié,  le  l'oie  est  profondément  irrité, 
les  prises  de  sang  altèrent  rapidement  la  constitution  de  ce  liquide  et 
Ion  sait,  d  autre  part,  que  les  hémorragies  retentissent  sur  la  fonction 
gl\ cogénique  ;  aussi,  conseille-t-on  d  opérer  simultanément  sur  les 
deux  \emes,  ce  qui  constitue  certainement  une  bonne  méthode,  mais 
ne  met  pas  encore  I  expérience  à  I  abri  de  toute  critique. 

Les  recherches  de  \beles  font  saisir,  mieux  que  tout  raisonnement, 
ces  diverses  causes  d  erreur.  Abcles  recueille  du  sang  dans  la  veine  sus- 
hépalique  et  constate  que  la  première  prise  de  liquide  renferme  i  .  i  ■>  à 
i  ,  i  \  o/oo  de  sucre  ;  dans  les  échantillons  prélevés  ultérieurement,  le 
sucre  monte  à  i,5  et  même  à  i,8li,  ce  qui  tient  à  I  irritation  du  foie. 
Balherv  et  ses  collaborateurs  se  sont  mis  à  I  abri  de  ces  causes  d  erreur. 
Ils  ont  dosé  le  sucre  dans  le  sang  qui  entre  dans  le  foie  et  dans  le  sang 
<|iii  en  sort  et,  comparativement,  dans  le  sang  artériel.  Les  moyennes 
des  analyses  qu  ils  ont  laites  se  traduisent  par  les  elullres  suivants  : 
sang  artériel,  i  gr.  :>  \  o/oo  ;  sang  de  la  veine  porte,  i ,  i . »  ;  sang  sus- 
hépaliqiie,  1 

Origines  et  nature  (lu  sucre  hépatique.  —  (lomparanl  la  cellule 
hépatique  à  la  cellule  végétale,  (II.  Bernard  avait  admis  quelle  devait 
transformer  en  sucre  I  amidon  animal  ou  glvcogène  tpi  elle  avait  accu¬ 
mulé. 

Il  avait  montré,  en  ellet,  que  si  Ion  abandonne  sur  une  table  le  Ime 
d'un  animal  qu  on  \  11*11 1  de  sacrifier,  le  sucre  augmentait  en  même  temps 
ipie  diminuait  le  glvcogène.  Il  avait  l'ail  mieux  encore  :  il  avait  lait  pas¬ 
ser  à  travers  un  foie  prépare  pour  la  circulation  art iliciclle,  un  courant 
d'eau  glacée  jusqu’à  ce  qu  il  eut  entraîné  tout  le  sucre.  Quelques  heures 
plus  lard,  un  nouveau  passage  de  liquide  à  travers  le  loie  lave,  ramenait 
une  certaine  quantité  de  sucre.  Du  glucose  s  était  donc  produit,  et 
(IL  Bernard  a  prouvé  que  c  était  aux  dépens  du  glvcogène.  Malerc  les 
critiques  de  IVivv,  de  Lelmiann,  de  Seegen,  celle  conception  est  éta¬ 
blie  n  1 1 1011  rd  h  1 1 1  sur  des  bases  inébranlables. 
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Boelun  H  Hoffmann,  Ghillenden,  Girard, 
Daslrc  |>;ir  des  procèdes  |irrris  mil  montré  (|iir 
quand  l«’  sucre  augmente.  Les  chiffres  suivants, 
suffisent  à  le  (léinoiilrcr  : 


\ heles  rl  Panornovv, 
le  glycogène  diminue 
empruntés  à  (  îirard, 


Chien 


Lapin 


Fer  iodes 

io  minutes  après  la  morl. 
2 4  heures  » 

48  heures  » 


Glycogène 

Sucre 

Glycogène 

4  ,o5 

o,74 

10,25 

i  ,5 

3 

6,24 

i  ,38 

3,12 

5,o5 

Sucre 

0,65 

4,i  a 
4,20 


Cependant  une  assez  forte  proportion  de  glycogène  persiste  dans  le 
foie  des  cadavres.  Bierry  et  NI1”'  Gruzevvska'  trouvent  riiez  un  Cheval 
morl  depuis  3  jours  :  dans  les  muscles  0,(17  de  glycogène  et  0,8  de 
divers  glucides  1  dans  h*  foie  2,20  et  2,(i. 

G  ira  rd  a  lait  encore  d  autres  expériences  fort  intéressantes  ;  il  a  mon- 
Irr  qu  un  Joie  drpoumi  de  glycogène  ne  donne  (tins  de  sucre  après  la 

morl  ;  mais  il  en  fabrique  de  nouveau  si  on  le  met  dans  une  solution 
de  glycogène. 

(Juanl  a  I  argument  tiré  de  la  nature  chimique  du  sucre  formé  il 
nous  semble  sans  valeur.  On  a  dil  que  le  sucre  du  sang  est  du  eluco’sc 
tandis  que  le  glycogène  donne  surtout  du  mallose  ;  mais  nous  avons 
mon  Ire  plus  haut  .pie  le  glycogène,  en  dehors  de  l’organisme,  se  trans- 
01  me  successivement  en  dextrine,  en  isomaltose,  en  maltose  et  finale¬ 
ment  en  glucose.  Le  sucre  est  le  terme  final  de  la  série. 

°'i  a  longtemps  discuté  sur  le  mécanisme  mis  en  œuvre  par  la  rel¬ 
aie  hépatique  pour  transformer  le  glycogène  en  glucose.  Il  est  actuel¬ 
lement  démontré  que  le  phénomène  est  sous  la  dépendance  d'un  ferme.. I 
et  <|ue  celui-ci  se  trouve  dans  la  cellule  hépatique.  L’expérience  de 
,  .nard  le  promail,  puisque  après  lavage  de  l’organe,  la  saccharili- 
catn >11  continue.  Non  Wiltich  a  reconnu  ,p,e  le  foie  lavé  cède  au  -dv- 
cero hm  lernient  gly cogénoly I ique.  Arlh.is  et  II, .hcr  arrivent  à  la  même 
conclusion  en  utilisant  un  foie  lavé  par  une  solution  de  lluorure  de 
soclnun  n  ,  0/0  qui  met  fin  à  toute  vie  cellulaire.  Salkowski  opère  sur 

réduit* VV  '  Si"''.lf,e  '•ue,'l"es  heures  l'V"'s  "»  repas  de  sucre.  Il 
d-e  ,  ,lolefCn  |H,l|)e  Gt  C"  lail  cIcux  portions.  L’une  est  additionnée 
d  eau  cl  loroWnice,  , pu  arrête  toute  manifestation  Mlale  ;  l’autre  est 

formée  A  ’  ,M"r.  a(,dli,o","‘0  (le  la  ""''"e  'l'ttmlilé  d'eau  chloro- 

le  nie  ,,n.S  "nPT  Ÿ  68  l,CUres  “  dans 

|a  L  ''ohanhUon  le  glycogène  a  considérablement  diminué  et  que 

0.  Ï"  r,7T  a"C,,,t  =  «'ans  le  second  le  g|x cogène  Ist 

se„cenddn  l  ,|l,e  ’ï^pa tique*  est  plus  active  en  pré- 

>  ■■  .  Iu  *l,‘  ,ll,i,"li|c  d  adrénaline,  i/h.ooo.ooo  par  exemple 

al  et  "d  'n'llll|l  <liUl1  7’"'  (  fanimidge  et  Howard  ont  confirmé  le  résul- 
*  ajoutent  que  I  insuline  exerce  une  action  inhibitrice. 
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Le  foie  sacrbarilie  I  amidon  comme  le  glycogène,  mais  il  transforme 
I * I " s  lacilemeiil  le  glycogène  i|iie  I  amidon.  Les  différences  sont  d’ailleurs 
as>e/  légères.  Uoreliardl  mel  .»  grammes  de  foie  en  contact  avec  5o  cen¬ 
timètres  cultes  d  une  solution  d  amidon  ou  de  glycogène.  Il  obtient  les 
proportions  suivanles  de  glucose  : 

Amidon  Glycogène 


•’i  heures.  .  54  o/o  56  o/o 

4^  » .  70  »  S3  » 


La  cellule  licpalupie  Iransformanl  le  glveogene  ou  I  amidon  sueces- 
sivemenl  en  dextrine,  mallose  et  glucose,  doit  renfermer  au  moins  deux 
ferments  :  une  amylase  et  uni'  liiallase.  Mais  les  transformations  sont 
réversibles.  Les  lermenls  (pu.  par  hydratation,  scindent  les  molécules 
colloïdales  pour  donner  du  mallose  ou  pour  dédoubler  ce  sucre,  peu¬ 
vent  agir  en  ^ens  inverse,  dcslmlrater  et  nolyménser  glucose  et  maltose 
pour  aboutir  au  glycogène.  (lest  ce  tpi  on  peut  représenter  schémati¬ 
quement  par  I  équation  réversible  : 

H 

(C6I I l0O5)”  TLé  n  11-0  (Cl!H22Oui2  +  -  H20  ZTi:  rtC6H12Ofi 

glycogène  maltose  glucose 


La  réversibilité  des  actions  fermentatives  est  une  loi  générale,  les 
ferments  tendant  à  établir  un  étal  d  équilibre  entre  les  différents  termes 
de  I  équation.  Dans  le  cas  particulier  qui  nous  occupe,  quand  il  y  a 


excès  d  eau  ou  de  glycogène  par  rapport  au  glucose,  le  glycogène  subit 
une  dislocation  moléculaire  et  donne  du  glucose.  Réciproquement, 

I  du  glycogène  par 


se 


donne 

quand  la  proportion  de  glucose  augmente 

désh vdratation  et  condensation  moléculaire,  \111s1  se  trouvent  assurées 
par  un  mécanisme  automatique,  la  glvcogéme  et  la  glycémie. 

Si  le  sucre  11  était  pas  transhumé  en  glycogène,  il  ne  pourrait  pas 
s  accumuler  dans  le  foie.  Les  molécules  relativement  petites  ne  feraient 
(pie  traverser  les  cellules.  Par  suite  de  la  condensation  moléculaire 
tpi  d  leur  lai!  subir,  le  foie  transforme  le  glucose,  substance  cristalli¬ 
sa  ble ,  en  glycogène,  substance  colloïde,  (lelle-ci  est  humée  de  grosses 
molécules  incapables  de  diffuser,  qui  restent  enfermées  dans  les  cellules, 
pour  en  sortir  sous  forme  de  glucose,  au  fur  et  à  mesure  que  I  organisme 
a  besoin  de  sucre,  notamment  pour  ses  dépenses  énergétiques. 

Lu  plus  du  glveogène,  le  foie  renferme,  avons-nous  dit,  du  sucre 
proléidique,  qui  constitue  une  réserve  complémentaire.  Rierry  et 

beaucoup  moins 


n  ,1  .  .  <•  1  .  A-  proléidique 

Mal licrv  ont  montre  < p  1  e  le  rapport  - - es 


sucre  protéidique 

élevé  dans  le  plasma  de  la  veine  porte  que  dans  le  plasma  des  veines 
sushépal mues.  Du  est  ainsi  conduit  à  admettre  une  élévation  du  sucre 
proléidique  pendant  la  traversée  du  foie. 

Le  sucre  qui  sort  du  foie  et  (pu  doit  servir  aux  dépenses  énergétiques 
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do  l'organisme  no  soi n  1  *lo  pas  idont i< ji  10  an  snrre  pmvenanl  de  I  ali¬ 
ment  at inn .  la1  glucose  végétal  ou  phyloghiensc  est  un  glucose  si, aide, 
doiil  il  existe  deux  variétés  <pi  on  différencie  par  leur  pouvoir  rota¬ 
toire.  I)  ans  une  solution  de  glucose,  des  déplacements  d  atomes  se  pro¬ 
duisent  et  le  pouvoir  rotatoire  se  modifie  ou,  comme  dit  I  hibrunfaul 
,pii  ;i  découvert  le  phénomène  en  i  S  '| ( * ,  une  «  mutarotation  »  se  pro¬ 
duit  « 1 1 1 i  aboutit  à  un  chiffre  fixe  -(- b  \  ce  moinenl  la  solution  est 
constituée  par  un  mélange  de  deux  glucoses  :  I  un  a-glueose  a  pour 
pouvoir  rotatoire  +iio°  et  l’autre  (ï-glucose  a  pour  pouvoir  rotatoire 
-f  ii)°.  (les  deux  glucoses  se  transforment  I  un  en  I  autre  en  passant 
par  la  forme  adéhvdique,  seule  admise  autrefois  d  après  le  schéma 
suivant  : 


Il  011 


H  —  0  —  OH 

I 

HO—  0  —  H  O 

I 

h  —  c  —on 

I 

h  —  (. — 

l 

CH20H 

2-Glueose 


H  — c  — OH 
HO  -  C—  Il 

I 

H  —  0  —  011 
I 

II  — C  — OH 

I 

OH-OII 

Forme  aldéhydique 


OH  II 


H  —  i  :  —  OU 
110 -O— Il  0 

I 

il  —  o  —  on 

I 

n  -  » . 

I 

0112011 

p-Glucose 


Les  courbes  de  la  transformation  sont  très  régulières  et  se  reprodui¬ 
sent  avec  les  mêmes  caractères  quelle  (pie  soit  la  quantité  initiale  de 
chaque  glucose. 

Les  deux  glucoses  j.  et  [i,  qui  sont  des  oxvdes  d  amvlène,  ne  peuvent 
servir  qu’assez  difficilement  aux  besoins  de  I  organisme,  (le  sont  des 
glucoses  stables  qui  se  transforment  en  glucoses  instables.  D’abord 
démis  comme  des  oxydes  d  éthylène,  puis  comme  des  oxydes  de  pro- 
pvlène.  ce  qui  en  faisait  des  corps  lévogyres,  ils  sont  considérés  aiqour- 
d  hui  comme  des  oxydes  de  butylène,  ayant  les  formules  suivantes  . 


<; 


H  —  C  OH 
I  O 

HO  — C—  Il 

I 

H  —  <  : - 

I 

Il  —O— ou 
I 

CH  20 11 

2-Glycose 

(0x\  des 


Il  —C  -  OU 


MO  —  C  —  Il 

I 

Il  0 - 

I 

Il  -  C  — OH 

I 

011*011 

p-Glycose 

e  butylène) 


(..-n.  nom: h 


i  <)G 


•  oi  i  r  ne  pas  <  i > 1 1 1 1 > I m 1 1 k  1 1  1rs  descriptions,  nous  conserverons  1rs  for- 
nmlrs  simples  « p i r  nous  venons  <lr  donner.  Kn  réalilé,  1rs  glucoses  sonl 
drs  cor|)s  ex chipies,  lowde  d  amvlcne  devant  rire  considéré  connue 
nn  gl  nro|)\  ra  iiosr  cl  I  oxyde  de  bnlxlrne  comme  un  glnrofuranose,  rlia- 
cnn  d  eux  comportant  deux  ïormes,  z  el  (i  : 


(  II-!  III 


Il  llll 

x 

<  -lucopvraiioses 


Le  gl  nrol  mu  nose,  dénommé  encore  néoglncose  (nrirtil  tiense  de 
Lnndsgaard  el  llollioll),  glucose  mslalile  (  Ihnlrl  )  rl  parlois  glucose  ; 
esl  seul  a <1  il  cl  seul  nlilisalile  (  i  ).  I  ne  expérience  de  Laxes  mcl  le  lait 
e  1 1  évidence  :  on  index  e  le  foie  sur  drs  Oiseaux,  Poules  el  (lies  ;  le  g  I  x  - 
rogrne  disparaît  rapidement  des  muscles  pectoraux  ;  si  Ion  in|ectr  de 
:>o  à  do  grammes  de  glucose  ordinaire,  les  muscles  sonl  incapables 
d  utiliser  rc  snrrc  el  l(‘  résultat  n  est  pas  modifié.  (llianxean  axail  donc 
raison  de  dire  une  le  loir  csl  le  collaborateur  des  muscles  ;  il  n  est  pas 
seulement  nn  réservoir  ponxanl  fournir  le  combnslible  nécessaire  aux 
manifestai  ions  éiiergélicpies,  il  esl  en  meme  lemps  I  usine  ipn  élabore 
el  prépare  li‘  combnslible  appropné.  (  hi  conçoit  donc  <pie,  lorsipie  par 
la  section  de  la  moelle  on  a  paralyse  le  Iram  postérieur  d  nn  animal,  les 
monxemcnts  él.anl  supprimés  dans  nn  terriloire  élendn,  le  sucre  esl 
consommé  en  moindre  mianlilé  el  le  glxrogrne  s  accnnmle  dans  le  loie 
(  \cbellban  ). 


(l)  liuilil  i  I  .1  slrurllirr  (li  s  uses  el  il(>s  (liliolusides.  Sur.  tir  ('.liimil'  hinh iij itjilt' , 
i  ij.H  i ,  I .  \  1 1 1 ,  |i|i.  i  n  1 5-1 1 5N. 
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Quelques  expériences  tendent  à  démontrer  < j 1 1<*  le  glucose  du  sang 
des  diabéliipies  n'esl  pas  du  glucose  assimilable,  ce  (pu  explupierail  sa 
mauvaise  utilisation  par  les  cellules  e!  son  passage  dans  I  mine,  l  ue 
injection  d  insuline  transformerai!  le  glucose  stable  en  glucose  instable. 
Il  semble  résulter  des  expériences  de  \\  inter  et  Smith  (  I  )  «pie,  dans  les 
conditions  normales,  1  hormone  paneréalimic  intervient  pour  rendre 
le  glucose  assimilable.  Ils  ont,  en  ellel,  constaté  celle  Iranslormalion  en 
incitant  en  contact  un  mélange  «I  insuline  et  d  extrait  hépatupie  avec 
du  glucose  inactif.  Slosse  prétend  «pie  I  insuline,  à  elle  seule,  «est  capa¬ 
ble  d'opérer  ce  changement  :  I  extrait  du  foie  serait  mutile.  I)  après 
lamdsgaard  (‘I  llolboll  (■>),  pour  «pie  la  transformation  se  produise,  la 
collaboration  de  I  insuline  avec  le  muscle  est  indispensable;  le  foie  ne 
pourrait  former  «lu  glveogènc  «pi  aux  dépens  «lu  néo-glucose  ;  il  aban¬ 
donnerait  ensuite  «lu  glucose  ordinaire  «pu  serait  transformé  en  glucose 
utilisable  par  la  collaboration  de  I  insuline  avec  un  produit  inconnu 
contenu  dans  le  muscle. 

Sadi  Naz.im  et  I  suelli  (.’>)  admettent  «pie  la  Iule,  agit  sur  la  glycogénie 
hépatupie  et  la  glycémie.  Opérant  sur  un  Chien  «lépaneréalé,  ils  injec¬ 
tent  par  une  veine  mésaraüpie,  •>.  centimètres  cubes  de  bile  dilués  dans 
(i  centimètres  cubes  d  eau  salée,  et  observent  une  hyperglycémie  «fin 
dure  i/-»  heure  environ  ;  la  Iule  «pu  constitue  un  excitant  phv smlogupie 
de  la  cellule  hépatupie  a  provoqué  une  décharge  de  sucre.  Si  I  on  répète 
la  même  expérience  sur  un  animal  «pu  a  conservé  son  pancréas,  le  phé¬ 
nomène  est  inverse  ;  le  sucre  du  sang  diminue,  car  la  bile  excitant  à  la 
lois  les  cellules  du  loie  et  les  cellules  du  pancréas,  celles-ci  ont  fourni 
I  hormone  «pu  a  permis  la  suractivité  de  la  fonction  glyeogénoforma- 
trice. 

Si  nombre  de  détails  contradictoires  exigent  des  recherches  nouvelles, 
un  lait  important  est  actuellement  acipus  ;  le  glucose*  utilisable  par 
1  organisme  n’esl  pas  le  glucose  vulgaire  :  mie  élaboration  doit  se  pro¬ 
duire  a  laquelle  collaborent  le  loie  et  le  pancréas.  Inutile  «I  insister  sur 
I  intérêt  «le  ecll(‘  conclusion,  «pu  comporte  de  nombreuses  applications 
a  la  chniipie  et  (elle  un  jour  nouveau  sur  le  mécanisme  «les  glycosuries 
diabélupies. 

(1)  !..  B.  WiNTiat  and  \V.  Smith.  On  lltc  mil  1 1  e  nf  llie  sugar  in  blood.  Journal  of 
Physiology,  1922,  I.  I.VII,  p.  ion  ;  Sonic  probtems  of  dialiclcs  mcllilus.  lirilish  inriL 
Journal,  1923,  l.  I,  p  71 1 

(2)  C.  I .undsi ïaahi)  and  S.  I loi. noi  r.  Slndics  in  carbobvdrate  inelabolism.  The  Jour¬ 
nal  of  h  loi  og  irai  Chetnislry.  Seplembre  1 1  )  •  >  f> ,  p  |,\V,  pp.  '.>,79-305;  Nouvelles  reelier- 
«dnis  sur  I  action  de  I  insuline  el  du  I  issu  iniiseulaire  sur  le  glucose.  Soc.  île  liuilo- 
U'o-,  17  juillet  1  <r>5,  I.  \«  III.  p.  907. 

(•>)  S  \  1  >  1  -  X  \  / 1  m  cl  b,  I  si  m  11.  I  n  11  1  le  n  ce  des  injections  i  1 1 1  ra  veineuses  de  liile  sur  la 
secrétion  biliaire  el  sur  la  ülvceinie  Journal  de  Physiologie,  el  de  Pull),  générale , 
1927,  t.  \\V,  p.  j3. 
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I.ES  VARIATIONS  DE  LA  GLYCOGÉNIE  HÉPATIQUE 

En  étudiant  la  formation  du  glycogène,  nous  avons  dù  envisager  à 
plusieurs  reprises  I  influence  de  I  inanition  et  nous  avons  montré  que 
le  jeune,  même  poussé  à  ses  dernières  limites,  ne  fait  pas  disparaître 
complètement  la  réserve  glucidique.  Quand  l’analyse  chimique  du  fuie 
permet  de  constater  I  absence  «le  glycogène,  c’est  que  des  convulsions 
se  sont  produites  à  la  période  terminale.  Le  travail  musculaire,  surtout 
quand  d  est  poussé  jusqu  au  surmenage,  les  mouvements  convulsifs 
spontanés  ou  provoqués  par  certains  poisons  comme  la  strychnine, 
exercent  une  influence  que  nous  avons  déjà  indiquée. 

Le  glycogène  disparaît  du  foie  dans  les  cas  de  diabète  spontané,  chez 
1  Homme  ou  de  diabète  expérimental  chez  les  animaux,  après  extir¬ 
pation  du  pancréas,  aprs  injection  d  adrénaline  ou  de  phlorizoside. 

Parmi  les  conditions  physiologiques  qui  peuvent  influencer  la  glyco¬ 
génie,  nous  signalerons  d’abord  l  influence  de  l’alimentation.  Le  foie 
se  charge  plus  ou  moins  de  glycogène  suivant  que  l’alimentation  apporte 
plus  ou  moins  de  substances  capables  de  donner  naissance  à  ce  corps. 
Certains  régimes,  dits  cétogènes,  contenant  beaucoup  de  protides  et  de 
lipides,  mais  peu  ou  pas  de  glucides,  ont  une  influence  bien  connue. 
Ce  qui  n  est  pas  moins  intéressant,  c’est  que  l’alimentation  doit  apporter 
des  vitamines  B  qui  contribuent  à  la  fixation  du  glucose.  Elles 
agissent  comme  1  insuline  et  le  rapprochement  est  d’autant  plus  exact 
que,  dans  les  cas  d  avitaminose  B,  la  production  d  insuline  diminue. 
L  alimentation  doit  apporter  aussi  des  éléments  minéraux,  qui  favo¬ 
risent  la  fixation  du  sucre  et  1  utilisation  du  glycogène. 

Il  faut  tenir  compte  ensuite  des  influences  thermiques.  L’échauffe- 
inenl  diminue  rapidement  la  ré-serve  glycogénique.  C’est  ce  qu'on 
observe  très  facilement  sur  les  (  irenoudles  placées  dans  un  aquarium 
dont  l  eau  est  maintenue  à  do".  Le  refroidissement  fait  disparaître  le 
glycogène.  Cl.  Bernard  expose  deux  Cobayes  à  l’action  du  froid  pendant 
i  h.  i /  >  ;  au  bout  de  ce  temps,  I  un  est  sacrifié  et  son  foie  ne  contient 
pas  de  glycogène  ;  I  autre  est  récha u lié  progressivement  et  le  glycogène 
se  reproduit. 

Pendant  I  hibernation .  le  glycogène  persiste  longtemps  et  semble 
meme  plus  sla  I  de  que  d  habitude.  En  opérant  sur  des  C  renom  lies,  Dewe- 
v  re  a  reconnu  que,  dans  ces  conditions,  l;t  piqûre  du  quatrième  ven¬ 
tricule  ne  produit  plus  la  glycosurie,  c  est  à-dur  la  transformation  exa¬ 
gérée  du  glv cogène  en  sucre.  I )  après  le  meme  auteur,  chez  les  (ire¬ 
noudles  en  et  il  d  hibernation,  le  glycogène  augmente  dans  les  muscles 
pendant  les  premières  semaines  ;  I  animal  ne  si-  nourrissant  plus,  il 
tant  bien  admettre  que  relie  substance  provient  du  loir.  Plus  lard, 
maigre  le  repos,  le  glycogène  disparaît  du  foie,  pui^  des  muscles  :  dans 


PHYSIOLOGIE  DU  FOIE 


'9H 

l’inanition  c’est  au  contraire  le  muscle  qui  tout  d’abord  cesse  <1  en  con¬ 
tenir. 

Les  recherches  de  (  ioldtederova  (i)  et  celles  de  Mangold  conduisenl 
à  des  conclusions  un  peu  différentes.  Pendant  I  hiver,  le  glycogène  et 
la  °raisse  s  accumulent  dans  le  foie,  les  muscles  cl  les  ovaires.  \u  prin¬ 
temps  le  glycogène  hépatique,  dont  la  proportion  était  de  i  •>  à  ifi  o/o 
•et  jusqu  à  ao  o/o  pendant  I  hiver,  tombe  à  (i  et  même  a  o/o.  dette 
diminution  n’est  pas  en  rapport  ave<  la  saison  ;  elle  dépend  de  la  repro¬ 
duction,  car  le  glycogène  tombe  au  taux  le  plus  lias  à  I  époque  où  les 
Grenouilles  se  reproduisent,  c'est-à-dire  en  mai  chez  lUtna  jnsca  et  en 
juillet  chez  linno  escnlentu. 

Les  nli'iiliiis  ('•tant  fréquemment  employés  dans  le  traitement  du  dia¬ 
bète,  il  était  intéressant  d’en  rechercher  I  influence.  Les  résultats  ont 
été  contradictoires.  Paw  soutenait  que  le  bicarbonate  de  soude  fait  dis¬ 
paraître  le  sucre  et  le  glycogène,  ce  qui  n  a  pas  été-  confirmé  par  Külz  ; 
Rohmann  ne  lui  attribue  que  peu  d  influence  ;  Moral  et  Dufour  pré¬ 
tendent  que  celte  substance  tait  augmenter  le  glycogène.  Ehrlich  a 
constaté  que  le  loie  de  Grenouilles  plongées  dans  des  solutions  sucrées, 
ne  contient  du  glycogène  que  si  I  on  ajoute  au  liquide  du  bicarbonate 
de  soude.  D’après  Rohmann  le  carbonate  d  ammonium  favorise  la  gly¬ 
cogénie,  le  lactate  est  sans  influence. 

Parmi  les  diverses  conditions  ej/n'iiinentales  qui  font  disparaître  le 
glycogène  du  foie,  nous  citerons  la  ligature  de  l’artère  hépatique 
(Arthaud  et  Butte),  du  canal  cholédoque  (V.  Wittieh,  Dastre),  la  section 
des  pneumogastriques  au  cou  (Gl.  Bernard),  le  vernissage  de  la  peau, 
les  empoisonnements  par  l’arsenic,  le  phosphore,  le  curare,  la  strych¬ 
nine,  même  quand  il  ne  se  produit  pas  de  convulsions  (B.  Déniant), 
les  inhalations  de  chloroforme. 

Les  inhalations  d  éther,  prolongées  pendant  5  ou  fi  minutes,  dimi¬ 
nuent  le  glycogène  dans  la  proportion  de  i  >  à  ao  o/o  :  proolngées  pen¬ 
dant  î  heure,  dans  la  proportion  de  ùn  o/o.  Peut-être  \  a-t-il  une 
intervention  de  I  adrénaline,  dont  l'infection  produit,  comme  on  sait, 
une  glyeogénolyse.  L.  Evans,  G.  Tsai  et  E.  Young  (A)  ont  constaté  en 
elle!  tpi  après  section  d  un  sphanchmque  et  ablation  de  la  capsule  sur¬ 
rénale  du  coté  opposé,  la  diminution  du  glycogène  hépatique  n  est  que 
de  io  o/o  sous  I  influence  des  inhalations  d  éther. 

L  «.‘tilde  microscopique  du  foie  des  Grenouilles  soumises  à  I  intoxica¬ 
tion  par  le  phosphore  ou  I  arsenic  a  etc  faite  avec  soin  par  Eiessinger. 
Le  glycogène  a  disparu,  la  cellule  est  rétractée  ;  le  protoplasma  a  subi 
la  transformation  granuleuse.  La  cellule  a  pris  I  aspect  qu  on  observe 
mi  printemps  apres  I  épuisement  des  réserves  cellulaires. 

(i)  A.  Goldfederova.  Le  glycogène  an  cours  de  l’ontogenèse  de  la  Grenouille  et 
sous  I  influence  des  saisons.  Soc.  de  Biologie.  (Réunion  /c/ièros/oetu/ue),  >J\  juil¬ 
let  ig:>G,  p.  Soi. 

2)  G.  L.  Evans,  G  Ts\ i  and  F.  G.  yocixc.  I  lie  Lieliaviour  of  livei  glycogen  in  expe¬ 
rimental  animais.  J.  of  Pliysiolog. ,  ig3i,  1.  I . \ X 1 1 1 ,  pp.  IG-iun. 
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Il  semble  que  reliâmes  intoxications  lentes  et  prolongées  peuvent 
augmenter  la  glycogénie.  A  libertin  el  Hébert  ont  fait  ingérer  à  des 
dohaves  el  des  Lapins  de  I  absinthe  diluée  mélangée  aux  aliments  ;  ils 
ont  obtenu  ainsi  une  1 1 \  pri  t roplne  du  loie  avec  surcharge  glycogénique. 

On  s  est  demandé  aussi  ce  que  devenait  la  glycogénie  hépatique  au 
cours  des  maladies.  (11.  Bernard,  Bouley  avaient  montré  que  le  gly¬ 
cogène  diminuait  chez  les  animaux  fébricitants,  alors  meme  qu  on  con- 
i muait  à  les  alimenter.  Bulle,  examinant  le  l'oie  d  individus  morts  de 
diverses  maladies,  a  constaté  qu  après  les  hémorragies  traumatiques  ou 
puerpérales  le  foie  contient  beaucoup  de  sucre  et  même  de  glycogène  ; 
chez  les  tuberculeux,  d  n  en  renferme  pas  surtout  quand  les  lésions  sont 
anciennes;  d  n’en  contient  pas  non  plus  dans  I  éclampsie  puerpérale. 
Kuniira  a  constaté  I  absence  de  glycogène  dans  un  foie  prélevé1  •>  heures 
après  la  mort  d  un  malade  atteint  d  atropine  (aune  aiguë. 

Les  recherches  expérimentales  sur  les  troubles  de  la  glycogénie  hépa¬ 
tique  au  cours  des  inha  lions  sont  peu  nombreuses,  mais  elles  ont  donné 
quelques  résultats  intéressants. 

Sur  des  Lapins  inoculés  avec  une  culture  charbonneuse,  |  ai  reconnu 
que  pendant  la  première  période,  quand  I  animal  paraît  peu  atteint  et 
que  sa  température  est  supérieure  à  la  normale,  le  foie  renferme  la  quan¬ 
tité  habituelle  de  glycogène  et  le  sang  la  quantité  habituelle  de  sucre. 
Puis  quand  les  phénomènes  graves  surviennent,  «pie  la  température 
tombe  au-dessous  de  07°,  le  glycogène  disparaît  rapidement  du  foie, 
tandis  que  le  sucre  du  sang  s'élève,  la  proportion  pouvant  atteindre  •>,•.> 
et  meme  n,<)7  o/oo. 

domine  on  pouvait  le  prévoir,  <•  est  aux  toxines  qu  d  faut  attribuer 
les  modifications  de  la  glycogénie.  Marinier  a  montré  que  les  poisons 
solubles  produits  par  la  bactéridie  provoquent  des  trouilles  (‘I  des  lésions 
identiques. 

Tous  les  microbes  sont  loin  d  agir  de  même.  En  inoculant  des  cultu¬ 
res  de  streptocoque  à  des  Lapins,  nous  avons  vu  le  glycogène  diminuer 
et  disparaître  quand  apparaissent  les  symptômes  graves,  en  même  temps 
que  diminue  le  sucre  du  sang.  L  hyperglycémie  terminale  observée  dans 
le  charbon  est  remplacée  par  de  I  hypoglycémie,  d  est  aussi  une  dimi¬ 
nution  progressive  d ii  glycogène  que  Wakemann  el  Muriel  ont  observée 
sur  des  Macaques  (1  lacarus  rhésus)  infectés  de  lièvre  jaune. 
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Les  travaux  de  (  lande  Bernard  avant  démontré  que  le  foie  est  le 
grand  réservoir  des  glucides,  qu  il  règle  la  teneur  du  sang  en  glucose, 
qu  il  déverse  fréquemment  un  excès  de  sucre  el  devient  ainsi  responsa¬ 
ble  des  diverses  glycosuries,  on  pensa  que  le  mécanisme  du  diabète 
était  définitivement  élucidé,  dépendant  quelques  analomo-palhologis- 


PHYSIOLOGIE  ni  FOIE 


9.01 


les,  parmi  lesquels  Lancereaux,  affirmaient  qu’on  observe  fréquem- 
îuenl.  elle/,  les  malades  morls  de  diabèle,  des  lésions  du  pancréas.  Les 
expérimentateurs  semparèrenl  du  problème.  Mais  la  ligature  du  canal 
excréteur  ne  donna  que  des  résultats  négalils.  Lu  i88q,  Mmkovvski 
ouvril  la  \oie  aux  investigations  modernes  en  laisanl  voir  ipie  1  extir¬ 
pation  totale  du  pancréas  provoque  cliez  le  (  ’duen  le  développement  d  un 
véritable  diabète,  comparable  à  celle  forme  particulière  décrite  par  les 
cliniciens  sous  ie  nom  de  diabète  maigre,  ('.elle  découverte  ne  diminue 
en  rien  le  rôle  prépondérant  du  foie;  car  il  lut  démontré,  plus  tard, 
ipie  l'extirpation  de  celle  glande  empêche  ou  lait  disparaître  toutes  les 
espèces  de  glvcosune. 

Les  recherches  histologiques,  en  tète  desquelles  il  faut  placer  celles 
de  Laguesse,  montrèrent  < pie  les  îlots  de  Langerhans  ont  tous  les  carac¬ 
tères  des  glandes  à  sécrétion  interne  ;  les  recherches  expérimentales  ont 
abouti  à  la  découverte  de  Banling  sur  le  rôle  de  1  insuline.  Cette  hor¬ 
mone,  injectée  dans  les  veines,  fait  baisser  la  glycémie  (‘I  supprime  ainsi 
la  glvcosune.  Elle  agit  sur  le  foie,  en  entravant  la  glycogénolyse  et  en 
favorisant  la  glvcogénopexie  ;  elle  exerce,  mais  à  un  moindre  degré, 
une  action  analogue  sur  le  glycogène  musculaire  ;  elle  règle  la  formation 
et  la  consommation  du  glucose  par  les  tissus. 

A  1  action  de  1  hormone  pancréatique  s’oppose  l’action  de  1  hormone 
surrénale.  Les  injections  d  adrénaline  provoquent  une  glycogénolyse, 
suivie  d  hyperglvcémie  et  de  glycosurie.  L’insuline  et  l'adrénaline  ayant 
deux  effets  opposés,  on  fut  conduit  à  supposer  que  leur  association 
maintient  la  glycogénie  hépatique  et  la  glycogénie  musculaire  à  leur 
niveau  normal.  (  ht  alla  même  jusqu’à  supposer  que  le  diabète  consé¬ 
cutif  à  l’extirpation  du  pancréas  s’expliquait  par  une  action  trop  intense 
de  1  adrénaline  que  1  insuline  ne  modérait  plus  :  le  diabète  pancréatique 
méritait  donc  le  nom  de  diabète  négatif. 

I  ne  telle  conception  est  beaucoup  trop  schématique.  Les  recherches 
ultér  îeures  montrèrent  que  bien  d  autres  glandes  interviennent  :  non 
seulement  le  pancréas  et  la  médullaire  des  surrénales,  mais  aussi  la 
corlico-surrénale,  la  thyroïde,  les  parathyroïdes,  les  glandes  génitales, 

I  hormone  duodénale  et,  dominant  tout  le  système  endocrinien,  I  livpo- 
plivse  f  i ). 


L  action  des 
des  chapitres  sp< 
vemenl  ce  qu  il 
fonctionnement 


différentes  glandes  endocrines  ayant  été  exposée  dans 
•riaux  de  cet  ouvrage,  nous  ne  ferons  ipi  indiquer  hriè- 
esl  indispensable  de  connaître  pour  comprendre  le 
de  la  glvrogéme  hépatique. 


11  1 ’ii  I  couvera  1)(mmcoii|)  de  l'eiisciprnemetils  sur  la  <|iieslion  dans  :  l.es  lîégula- 
Imiis  hormonales.  Hü/t/iorls  présentés  aux  Journées  méilieoles  de  l'uris,  l’a  ris  i . /d- . 

*  ^  ^  s/ ■  i  .omnienl  l'nte-am-inr  mainlienl-il  eonslanle  la  I \  <  < •  1 1 1 i < ■  I  l'hieio 

di  Scien:a  biolofjiche,  Itologria,  ocl.  ni.ili,  |i|».  âiia-âia. 
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Kôi.k  de  i/iixsu line .  —  L  insuline  exerce  quatre  actions  principales  : 
elle  maintient  la  glycémie  à  suit  taux  normal  ;  elle  en  prévient  cl  en 
corrige  les  élévations  ;  clic  favorise  la  formation  du  glycogène,  hépati¬ 
que  et  musculaire  ;  elle  règle  la  consommation  du  glucose  par  les  tissus. 

L  alilalion  du  pancréas  a  pour  conséquence  I  hvperglvcémie  et  la  el\- 
cosurie,  en  même  temps  que  disparaît  la  réserve  glycogénique  du  foie. 
(Ici  organe  ne  pourra  reconstituer  du  glycogène  «pie  si  I  on  introduit 
de  I  insuline  dans  I  organisme.  Cependant  le  foie  normal  contient  de 
I  insuline.  La  proportion  est,  il  après  Collip,  de  •>.  unités  physiologiques 
pour  100  grammes  de  tissu  ;  dans  le  pancréas  elle  atteint  21, h.  Les 
muscles,  la  ihv  roule,  le  thymus  rcnlerment  egalement  de  I  insuline, 
qui  provient  vraisemblablement  du  pancréas  et,  charriée  par  le  sang, 
ou  I  on  en  constate  la  présence,  se  lixe  secondairement  dans  les  différents 
tissus.  Chez  les  animaux  dépancréalés,  celle  insuline  ne  disparait  pas. 
Elle  diminue  dans  les  organes  et  les  tissus,  saui  dans  les  muscles  où 
elle  augmente.  Si  elle  n  e>l  pas  capable  de  suppléer  I  hormone  pancréa¬ 
tique,  c  est  qu  elle  est  probablement  à  I  état  de  pro-msiilme  et  qu'elle 
a  besoin  du  produit  élaboré  par  le  pancréas  pour  passer  à  I  état  d  insu¬ 
line  active. 

Qu  and  on  iiqeete  de  I  insuline  à  un  anima!  dépaneréalé,  la  glycosurie 
cesse,  la  elycemie  diminue  et  tombe  au  dessous  de  la  normale  ;  le  glv- 
cogène  se  reforme.  Tous  ces  phénomènes  relèvent  d  une  régulation 
hormonale  ;  car  le  diabète  pancréatique  ne  se  produit  plus  ou  dispa¬ 
rait  si  I  on  greffe  un  fragment  de  pancréas  en  un  point  quelconque  du 
corps  ou  si  I  on  met  un  pancréas  en  circulation  à  la  région  cervicale, 
par  anastomose  de  ses  vaisseaux  avec  I  artère  carotide  et  la  veine  jugu¬ 
laire. 

I )es  expériences  laites  sur  les  animaux,  et  confirmées  par  des  obser¬ 
vations  recueillies  sur  des  Hommes  diabétiques,  ont  établi  que  le  cuivre 
exerce  une  mlluenre  analogue  à  celle  de  I  insuline  et  qu  il  est  capable 
d  en  renforcer  I  action.  Il  est  en  même  temps  I  antagoniste  de  I  adréna¬ 
line  et  empêche  la  glxcosune  que  produit  I  hormone  surrénale,  (fiiez 
le  diabétique,  l'adjonction  de  cuivre  au  traitement  par  1  insuline  per¬ 
met  de  diminuer  la  dose  du  médicament  ou  d  augmenter  la  ration  glu¬ 
cidique.  L  action  du  cuivre  porte  sur  la  cellule  hépatique  (pu,  sous  son 
millièm  e,  devient  capable  de  fixer  plus  énergiquement  le  glucose. 

I  n  autre  métal  intervient,  c  esl  le  /.me,  qui  est  d  ailleurs  abondam¬ 
ment  répandu  dans  le  pancréas.  L  ad|oiiction  d  une  quantité  minime 
de  sulfate  de  zinc  à  une  solution  d  insuline  en  augmente  et  en  prolonge 
les  effets  ;  elle  rend  I  action  moins  rapide,  moins  brutale  et  plus  dura¬ 
ble  fJ .  (Hansen,  V.  (  Hansen  el  L.  Hansen,  \\  IL  (lampbell). 

Les  variations  de  la  glycémie  mlhienceni  la  sécrétion  de  I  insuline. 
Le  glucose  joue  le  rôle  d  une  véritable  hormone.  Quand  la  glveeime 
s’élève  au-dessus  du  niveau  normal,  I  équilibre  se  rétablit  automati¬ 
quement  par  une  plus  abondante  sécrétion  d  insuline,  (<ofle  influence 
de  !  hyperglycémie  est  bien  mise  en  évidence  par  une  intéressante  expe- 
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rience  de  Gayet  qui  injecte  mie  solution  glucosée  dans  1  artère  d  un 
pancréas  énervé.  I  ne  abondante  sécrétion  d  insuline  se  produil. 

Pour  montrer  combien  la  réglementation  est  parlaite,  lloussay  grelfe 
I rois  pancréas  supplémentaires  au  cou  d  un  animal  normal  :  la  secré¬ 
tion  n'augmente  pas,  car  la  glycémie  ne  subit  aucune  modification. 

(lelte  régulation  bornioiiale  ne  se  produil  plus  dans  le  diabele  ce 
ipii  provoipie  la  maladie,  c'est  <pie  la  ipiantilé  d  insuline  ne  répond 
pins  aux  besoins  de  I  organisme. 

L  insuline  est  indispensable  à  la  fixation  du  sucre  dans  le  loie  et, 
par  conséipient,  à  la  formation  du  glycogène.  Lu  laveur  de  celle  con¬ 
ception,  nous  pouvons  rappeler  une  expérience,  déjà  ancienne,  de 
Lépine  el  Mail/,  on  fait  circuler  du  sang  à  travers  un  loie,  ce  sang  se 
chai  se  d  une  certaine  quantité  de  sucre  <pte  loiirml  la  I ransfoi  anation 
du  sheogène.  Mais  si  le  sang  a  traversé  au  préalable  un  pancréas, 
l'hormone  une  celui-ci  a  abandonne  empêche  la  glyeogénolyse  et  la 
teneur  en  sucre  n  augmente  pas.  Pmidi  esl  arrivé  à  un  résultat  analogue 
en  irriguant  le  loie  avec  un  htpude  chargé  d  insuline  ;  cette  substance 
entrave  la  transformation  du  glycogène  en  glucose  et  permet  au  con¬ 
traire  la  transformation  du  glucose  el  sa  fixation  à  létal  de  glycogène. 

Si  I  on  introduit  dans  les  veines  d  un  animal  de  I  insuline  et,  en  même 
temps,  une  ipianlité  suffisante  de  glucose  pour  empêcher  I  hypoglycé¬ 
mie  consécutive  à  ces  injections,  le  glycogène  hépatique  augmente.  Les 
expériences  de  Collazo,  Iiœndel  et  Puihmo  sont  concluantes.  Les  quel¬ 
ques  savants  qui  n’ont  pu  les  confirmer,  avaient  introduit  une  dose 
insuffisante  de  sucre.  Hedon,  Gon,  opérant  sur  des  animaux  inamtiés, 
ont  constaté  que  I  insuline  permet  au  foie  de  reconstituer  du  glveogène 
en  1  absence  de  toute  alimentation,  vraisemblablement  aux  dépens  des 
matières  protéiques. 

Les  résultats  obtenus  chez  les  animaux  dépan»  réatés  sont  analogues. 
Mc  Leod ,  Mc  Gormck,  Wolde,  O  Brien  ont  vu  le  glycogène  hépatique 
se  reconstituer  sous  I  influence  de  I  insuline.  Dès  iqoq  de  Meyer  a 
publie  une  expérience  lorl  mleressanle  (i)  il  faisait  une  circulation 
artificielle  a  travers  le  loie  d  un  chien  dépancréalé  ;  dans  un  des  lobes, 
il  faisait  passer  un  liquide  sucré  el,  dans  I  aulre,  le  même  liquide  addi¬ 
tionne  d  extrait  de  pancréas.  Sous  I  millièm  e  de  eel  extrait  la  quantité 
de  glveogène  reconstitué  élail  ipialre  fois  plus  considérable. 

Les  faits  déjà  anciens  ont  été  confirmés  el  complétés  par  un  grand 
nombre  d  expérimentateurs.  Mais  en  poursuivant  I  élude  de  la  dueslion. 


G  darda  hassi ,  Mi 
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provoque  une  hyperglycémie  initiale,  relevant  d  une  glv cogénolv se  m 
b'pie.  (a‘  résultat  paradoxal  a  i •  I < •  eonlirmé  par  Buryer  el  Kramer 
le  Chien,  par  Non’ 
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.)  in  imites,  atteint  son  maximum  au  bout  de  i5  et  a  disparu  au  bout 
do  •><>  a  do  minutes.  Alors  oommenoe  la  phase  hypoglycémiante.  On 
;  i  \  Mil  pensé  que  lo  phénomène  initial  élail  du  à  une  «  I  «  '•  <  •  h  a  i  u  < 1  réaelion- 
nelle  d  adrénaline,  mais  il  s  agit  bien  d  une  glycogénolv  se  insulinique, 
ear  I  injection  de  I  insuline  par  la  veine  porte  produit  des  effets  beau¬ 
coup  plus  intenses  :  augmentai  ion  de  d.i  o/o  chez  le  Chien,  quand 
I  hormone  <‘sl  injectée  par  une  veine  périphérique;  augmentai  ion  de 
ion  o/o  quand  elle  esl  introduite  par  un  rameau  de  la  veine  porte. 

ILilhery,  Kourilskv  el  \1"  Laurent  ayant  constaté  <pie  I  bvperglveé- 
mie  esl  nieoiislanle,  admirenl  que  ce  phénomène  paradoxal  était  du  à 
des  impurelés.  Lhvpothèse  esl  exacte.  Ceiling  el  Lawder,  Hurgcr  et 
Ixramer,  \\  irliels  el  Lauher,  Képuiov  ont  montré  qui*  l'insuline  cristal¬ 
lisée  esl  dépourvue  de  propriétés  hvperglveéinianlos.  (  )n  < loi I  doue 
admettre  que  les  produits  commerciaux  renferment  une  substance  d  ori¬ 
gine  pancréatique,  antagoniste  de  I  hormone  principale.  Mais  cette 
substance,  d  après  Képuiov,  n  agit  pas  comme  l’adrénaline.  Celle-ci, 
pour  produire  ses  ellets  glyeogénol  y  tiques,  exige  la  présence  d  une  hor¬ 
mone  d  origine  h\ poplivsaire  dans  le  ioie  ;  aussi  reste-t-elle  sans  action 
sur  les  animaux  hypopbysectomisés.  Le  produit  pancréatique,  au  con¬ 
traire,  produit  l'hyperglycémie,  même  quand  on  a  extirpé  I  hxpnpiixse. 

De  récentes  expériences  (naehmann  et  Toby,  lloussav.  Ihasolti  el 
Dambrosi,  Crandall  el  (llierrv)  oui  montré  <pie  le  glycogène  hépatique 
disparaît  rapidemenl  chez  les  animaux  !i vpoplix seclomisés.  <  )r  l’adré¬ 
naline  n  'agissant  pas  sur  eux,  on  es!  conduit  à  admettre  que  la  glyco- 
géiiolvse  esl  due  au  principe  h\ perglveénuanl  du  pancréas.  On  cO 
ainsi  conduit  à  lui  allrihuer  une  grande  importance  physiologique  (  i  ). 

L  insuline  intervient  encore  dans  la  formation  de  I  acide  liexose- 
diphosphoi  npie  (Linhden)  ;  elle  augmente  le  laux  du  sucre  sanguin 
pmléidique,  puis  le  lail  baisser  (Mierrv,  Ihillierv  el  Kourhski)  ;  eiilm 
elle  favorise  la  formation  de  lande  glveuroniipie  conjugué  el  nolani- 
metil  de  lande  hcmz.ox  l-glvouroinque  (Omrk). 

\  coté  de  !  insuline,  il  faut  placer  une  autre  hormone  paneréal  ique, 
la  riHinlnn in c .  dont  nous  devons  la  connaissance  à  Sanlcnoise,  qui  lavo- 
risr  aussi  la  glyeogénopexie.  Mlle  mtervienl  encore  pour  coin  ha  lire  un 
autre  trouble.  L’extirpai  ion  du  pancréas  a  pour  conséquence  une  mlil- 
tralion  graisseuse  du  Ioie.  (  lelle-n  esl  nnpèeliee  par  la  vagoloinne  de 
Santenoise  ou  par  une  nouvelle  hormone  < | ik*  Dragstedt,  Marins  el 
Mrohaska  ont  trouvée  dans  les  exlrails  aleoolupies  du  pancréas  de 
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par  suite  d’une  amélioration  digestive,  e  est  paire  <|ii(“  la  stéatose  liépa- 
| ii 1 1 ic  ut*  si'  produit  plus. 

I )  a | >rt*s  Vendég  (i),  I  insuline  transforme  le  sucre  du  loir  cl  gly 
rogène,  nuis  en  graisse.  Si  le  glxeogène  diminue  de  i  o/o,  la  graisse 
augmente  de  <>,:>o.  Si  la  graisse  diminue,  le  glycogène  augmente.  Il  y 
;i  un  balancement  entre  les  deux  substances  el  I  insuline  en  règle  le 
rapport .  C’est  ce  (pu  résulte  encore  des  récentes  expériences  de  Crislol 
cl  Ilédon  (a)  ipn,  ni|eetanl  à  plusieurs  reprises  de  petites  doses  d  insu¬ 
line  à  trois  Chiens  obtiennent  une  augmentation  du  glycogène  et  une 
diminution  des  lipides  contenus  dans  le  foie.  Voici  les  moyennes  de  ces 
résultats. 


Hun 

Glycogène, 

Lipides 

\près  7  jours  de  jeûne. 

G  8,7 

(>,88 

6,77 

\près  injuriions  d'insuline 

lh  ,8 

1,64 

5,8(1 

trmarqiions  aussi  le  balaiieemenl 

reinarqu; 

ihle  entre  1 

augmentai  ion 

di'  I  eau  cl  la  duiunul ion  des  lipides. 

Quand  le  pancréas  a  été  extirpé,  le  glxeogène  disparaît  et  la  sur¬ 
charge  graisseuse  dexienl  de  plus  en  plus  manpiéc.  L  examen  histolo¬ 
gique  du  l’oie  démontre  ipie  les  cellules  occupant  le  centre  des  lobules 
sont  atteintes  de  dégénérescence  graisseuse  :  celles  de  la  périphérie, 
inouïs  lésées,  sont  cependant  surchargées  de  graisse.  Fischer,  Mien, 
Maeleod,  à  «pu  nous  devons  ces  constatai  ions,  ont  supposé  nue  la  mort 
est  due  à  une  anto-intoxication  ipi  explique  la  dégénérescence  hépatique. 

Quand  un  trouble  se  produit  dans  un  organisme  \ivant,  une  réaction 
se  développe  qui  tend  à  en  diminuer  les  effets,  linganti  a  découvert 
dans  le  foie  des  animaux  dépancréalés  une  substance  ayant  la  propre  t 
de  diminuer  la  glycémie  (•!).  Cette  substance,  qui  se  trouve  déqà  dans 
le  loie  normal,  mais  seulement  à  létal  de  traces,  se  développe  en  cas 
d  hyperglycémie.  <  hi  en  détermine  I  ni  11  ne  n  ce  en  I  injectant  à  des  (  due  iis 
normaux  ou,  ce  qui  est  plus  démonstratif,  à  des  Chiens  dépancréalés. 

mu. c  ni.  i  xnmxMixi.  \j'<i(lrrmilinr  exerce,  avons-nous  dit,  une 
action  diamétralement  opposée  à  celle  de  I  insuline,  \ussi  l’extirpai  ion 
des  surrénales  rend-elle  les  animaux  très  sensibles  à  celle  hormone. 

Ii  injection  intraveineuse  d  adrénaline  a  pour  effet  d  intensifier  la 
glyeogcnoly.se.  Il  en  résulte  une  hv|»ergl\eémie,  suivie,  si  la  dose  est 

111  \  .  Vrndéc.  Dus  Schirksal  lier  vorselnviindcnon  Znokers  bei  des  Insulinwirknng. 

•  lu/i./i'.  j.  r/i’niiininlc  Physiologie.,  ii)8(i,  I.  CCAXWII,  pp.  G83-Cx,)8. 

J,  ’)  I  •  (.KisToi,,  I,.  Il i': don,  \.  houiivri  iiw:s  el  1*.  Mon.mi  ii.  Knrichissemenl  on  glyeo- 
n' ae  cl  appauvrissemenl  eu  lipides  du  foie,  elle/  le  Chien  normal  à  jeûn  sous  l’in- 
flo<  1 1  <  <■  du  doses  d’insuline  faibles  el  ré  pelées.  Soc.  de  liioloqie,  i<)38,  L  C.XXVI1, 
PP-  33-35. 

^  Ihucwn.  Sull’a/.ione.  ipoglircmianle  degli  eslralle  di  fegalo.  Rivista  di  Polo- 
'"•P"  vp riimmlalr ,  jç,3ti,  I.  \.  pp.  jo,,  jSG. 
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suffisante,  fie  glycosurie.  Lu  même  lemps,  la  perméabilité  rénale  est 
(liinmuée  « n  1 ,  comme  <>11  < 1 1 1  aujourd  Ion,  le  seuil  rénal  s  élève,  tandis 
(|iiil  s  abaisse  sous  I  mllnenee  de  I  insuline.  Dans  les  cas  de  diabète 
par  extirpation  du  pancréas,  le  seuil  est  donc  surélevé,  connue  sous 
1  influence  des  in|ections  <1  adrénaline. 

L  adrénaline  agit  à  des  doses  mlinilésimalcs.  Il  siillil.  il  en  injecter  à 
un  Lapin  par  la  voie  intraveineuse,  o  mgr.  ooo‘>,  pour  obtenir  une 
hyperglycémie  appréciable.  Si  on  utilise  de  jdus  fortes  doses  < p  1  on 
répète  plusieurs  jours  de  suite,  le  loie  finira  par  perdre  son  glycogène. 
L  action  de  I  adrénaline  sur  le  ghrogène  hépatique  peut  être  établie 
en  opérant  sur  des  morceaux  de  Ion*.  Dans  les  expériences  de  Jaeot,  la 
teneur  en  glucose  < p  1 1  était  prunil ivcment  de  0,(17  0/0,  atteignait  au 
bout  de  o  heures  o.qS  dans  le  morceau  de  loie,  garde  comme  témoin. 
L  adjonction  de  1 /li.ooo.ooo  d  adrénaline  axait  fait  monter  le  glucose, 
au  bout  du  même  temps  à  1,18  ;  avec  une  dose  de  1  /do. 000,  la  jiro- 
portion  atteignait  i/ip.  (  les  effets  ne  s  obtiennent  que  si  on  emploie  de 
I  adrénaline,  le  chlorhydrate  n  a  pas  d  influence. 

(lest  bien  par  mobilisation  du  glycogène  hépatique  que  I  adrénaline 
agit,  car  l’hyperglycémie  (‘I  la  glycosurie  ne  se  produisent  plus,  chez 
le  Chien  quand  le  foie  a  été  enlcxé  (Mann  et  Magath),  chez  le  Lapin 
quand  le  taux  du  glycogène  hépatique  a  été  fortement  réduit  (Marko- 
witz).  Ceci  nous  explique  pourquoi,  dans  les  affections  du  foie,  I  hyper¬ 
glycémie  adrénahmqiio  est  souvent  peu  marquée  (Sucksdorf  et  Kugel- 
mann)  et,  dans  les  cas  graves,  pe  1 1 1  faire  défaut  (Rrill).  Il  esl  donc 
intéressant,  en  médecine,  d  établir  ce  que  Gjertz  et  Lnoksson  ont 
dénomme  «  I  index  lonogK  «émique  de  1  adrénaline  ». 

Contrairement  à  ce  qu'011  aurait  pu  supposer,  1  extirpation  des 
médullaires  su rrémdes .  qui  est  compatible  avec  une  longue  survie,  11e 
trouble  nullement  la  glxcénne.  bile  a  seulement  [mur  ellel  de  rendre 
les  animaux  plus  sensibles  à  I  insuline.  Si  nous  ajoutons  <  p  le  la  sup- 
pression  des  médullaires  n  empêche  pas  I  action  diabétogène  de  la  pan¬ 
créatectomie,  nous  jiourrons  conclure  ijiie  celle  jiorlion  des  surrénales 
ne  |oue  qu  un  rôle  assez  restreint  dans  le  mécanisme  du  diabète. 

L  importance  de  la  rorliro  surré'iiale  semble  Iieaucoiip  plus  grande.  1 
Car  la  encline  tend  à  maintenir  le  taux  normal  de  la  glycogénie  hépa¬ 
tique  et  musculaire  et  laxorise  la  res\  n  thèse  du  glycogène  aux  dépens 
de  I  acide  lactique.  L  hormone  corticale  est  I  antagoniste  de  la  thyroxine 
et  de  I  insuline  ;  les  injections  d  extraits  thyroïdiens  aggravent  les  trou¬ 
bles  consécutifs  à  l’extirpation  des  surrénales. 

La  corticale'  agit  aussi  indirectement  en  provoquant,  une  décharge 
d  adrénaline  par  la  médullaire.  Injectée  à  des  animaux  dont  le  sucre 
sanguin  et  le  glycogène  hé|>alique  diminuent  rapidement  après  exlir- 
palion  des  surrénales,  la  corline,  resta  dire  I  hormone  corticale, 
ramène  la  glycémie  et  I  hejialoglx cogeme  à  leur  taux  normal  (Brilla  et 
S 1 1 \  elle,  I  bu  t  manu  et  lh'<  >\\  nell  ). 

Il  semble  même  que  les  surrénales  jouent  un  rôle  encore  plus  grand 
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(|U  ou  ni'  1  ' a \ ;i i I  (Tii  1 1 1  si 1 1 1  in.  Leur  e\ln  | >a I n >1 1  diminue  loules  les  <  .  1 1 »,  1 
,'il('s  foiielioiiuelles  du  l’nie  (IV  Lsl  rai  la  )  y  compris  I  <  - 1 1 1 1 1 1 1 1 0 1 1  <>  1 1  de  l,i 
tétrarhlorophlaléiiie  par  les  unes  biliaires  (\\  hippie  el  (  !  I  ut  si  1 11  a  1 1 11  I. 

j.  m-  1  \  imuoïui  La  lli y roidc  exerce  une  aeliou  eouipai  aide 
à  celle  des  surrénales,  mais  moins  marquée.  Les  injeelions  répétées  de 
thyroïdine  oui  pour  résultat  de  diminuer  la  glycogénie  hépatique,  en 
même  temps  qu  elles  inhibent  le  pancréas  et  stimulent  les  surrénales 
^ Maria  Paillon). 

Il  y  a  déjà  longtemps  que  \an  Noorden,  laisanl  insérer  à  des  Hommes 
des  extraits  thyroïdiens.  a\aii  ohseryé  le  développement  d  une  glyco¬ 
surie.  Ihirn  el  Marks,  Podanskx  ont  établi  ipie  radmunsl ration  pro¬ 
longée  d  extraits  thyroïdiens  amène  la  disparition  du  glycogène  hépa¬ 
tique.  Paillon.  (  Ira  nier  el  Ixrause  opérant  sur  des  Pats,  observent  une 
augmentation  de  la  glycémie  aux  dépens  du  glycogène,  puis  des  matières 
protéiques  et  les  lipides,  (à*  résultat  est  en  rapport  axer  I  augmenta¬ 
tion  du  métabolisme  basal. 

0.  \.  IKkes  (2)  a  constata’' ,  de  même,  que  les  extraits  thyroïdiens, 
la  thyroxine  ou  les  produits  obtenus  par  perfusion  de  la  thyroïde,  injec¬ 
tés  plusieurs  jours  de  suite,  font  diminuer  et  même  disparaître  presque 
complètement  h'  glycogène  du  foie.  On  conçoit  donc  que  les  injections 
de  thyroxine  puissent  aggraver  le  diabète. 

Opposant  la  thyroïde  au  pancréas,  on  a\ail  rapporta’'  des  expériences 
tendant  à  démontrer  que  la  thyroïdectomie  empêche  le  développement 
de  la  glycosurie  eonséculiye  à  l’extirpation  du  pancréas  ou  aux  injec¬ 
tions  d’adrénaline.  Mais  ces  faits  11  «ml  pas  été  confirmés  et  11  ont  plus 
qu  un  intérêt  historique. 

Les  recherches  poursuivies  en  ces  dernières  années  ont  conduit  à  une 
conception  nouvelle  du  rôle  dévolu  à  la  thyroïde.  <  lotte  glande  11  agit 
sur  la  glveogéme  el  la  glycémie  que  par  I  intermédiaire  des  surrénales 
ou  du  pancréas.  Si  elle  détermine  de  I  hyperglycémie  el  de  la  glyco¬ 
surie,  c  est  ipi  elle  provoque  une  décharge  d  adrénaline.  L’effet  hyper- 
glvcennanl  ne  se  produit  plus  après  extirpation  des  surrénales. 

L  injection  intraveineuse  d  extraits  thyroïdiens  ou  de  thyroxine  pro¬ 
duit  parfois  une  hypoglycémie  surtout  marquée  au  bout  de  d  heures. 
Lot  elle!  est  dii  à  une  action  sur  le  pancréas.  Ainsi  la  glande  thyroïde, 
suivant  des  conditions  assez  mal  déterminées,  agit  sur  le  métabolisme 
glucidique  ('n  provoquant  une  décharge  ou  d  adrénaline  ou  d  insuline. 

Les  i>ttr<tlliyroi<lcs  agissent  aussi  sur  la  glycémie  en  provoquant  une 
secrétion  d  insuline. 

h)  S*  I  iiaddem.  Neberuiicivni  inrle  urid  Kohlenhydratsloffweehsel.  '/.fit.  t  qes.  e.vp. 
Medicin.,  i935,  t.  XOV,  pp.  600-62!). 

**  ^  H  vues.  Influence  «In  produil  de  perfusion  de  la  glande  thyroïde  sur  l«' 
p"i(ls  du  corps  el  sur  le  glycogène  du  foie.  No.  .  de  liioloçjif,  i()3/|.  I.  C.WII,  pp.  iG3-i65. 
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Le:  rôle  des  hormones  rjémlalcs  esl  plus  restreint  ou  moins  bien 
l'oiimi.  Mu  suit  seulement  que  la  fol I in 1 1 1 ne  abaisse  la  glycogénie  hépa- 
li(|iie,  lamlis  < | ne  la  luléme  1  augmente.  L  action  est  indirecte;  car 
elle  ne  se  inamfesle  plus  après  thyroïdeelomie  (Balella  Lluisia,  F.  de 
\mdibia  cl  Mcndizabel). 

A  la  suite  des  travaux  de  Plliiger,  on  avait  admis  la  possibilité  d  une 
glveosune  d  origme  duodénale.  L  exclusion  du  duodénum  chez  la  Gre- 
nouille:  provoque  la  glycosurie  cl  réciproquement  Cavazzani,  en  fara- 
disanl  celle  portion  de  I  intestin,  avait  \u  diminuer  le  glucose  contenu 
dans  le  sang.  Les  expériences  plus  récentes  de  Freud  et  Saadi  Nazim, 
qm  injectaient  des  solutions  acides  dans  le  duodénum,  tendaient  à  faire 
admettre  que  I  action  sur  la  glycémie  doit  être  attribuée  à  la  sécrétine. 

Mais  la  sécrétme  est  un  produit,  complexe,  dont  La  Barre  a  pu  séparer 
une  excrédinc,  exclusivement  surcogène  el  une  incrédule ,  uniquement 
h\ poglyeémiante.  Cette  mrrétme,  dont  il  suffit  d  m|ecter  5  à  io  milli¬ 
grammes  dans  les  veines  pour  faire  baisser  la  glveémie,  possède  une 
double  action  :  elle  agit  indirectement  en  stimulant  la  sécrétion  de  lui- 
s 1 1 1 1 1 1 e  ;  elle  agit  directeinenl  en  stimulant  la  consommation  des  glucides 
par  les  I issus.  La  Barre  el  C.  Moussa  ont  reconnu  plus  tard  que  I  livpo- 
glvcémie  lient  pour  une  pari  «à  la  mise  en  réserve  du  sucre  sous  forme 
de  glxrogène  hépatique.  Ils  ont  constaté,  en  effel,  qu'une  injection 
d  mrrélme  fait  monter  le  glycogène  de  0,10-0,70  0/0  à  o,i3-o,ai  ; 

I  augmentation  esl  en  moyenne  de  o,3b  (  1). 

Rêu.r.  ne  1  hypophyse.  —  L7i yuo^hysc  qui  constitue,  suivant  1  ex¬ 
pression  de  I loussay,  le  centre  de  la  constellation  endocrinienne,  mter- 
\  icnt  d  une  bacon  constante  dans  la  régulation  de  la  glycémie  ;  elle  agit 
directement  sur  le  foie  et  indirectement  par  I  intermédiaire  des  glandes 
endocrines  dont  nous  avons  indiqué  I  mlluenre. 

Ce  sont  les  beaux  travaux  de  I loussay  el  Biasotli  qui  ont  mis  en  évi¬ 
dence  le  rôle  de  l'hypophyse.  Leurs  premières  expériences,  faites  sur 
des  Crapauds,  établirent  que  I  hypophysectomie  fait  disparaître  le  dia¬ 
bète  chez  les  animaux  privés  de  pancréas  ;  et,  si  elle  esl  pratiquée  tout 
d’abord,  en  empêche  le  développement. 

Celle  découverte  a  été  confirmée  par  de  nombreuses  expériences  laites 
sur  les  espèces  animales  les  plus  différentes,  sur  des  Batraciens,  des 
Poissons,  des  Serpents,  sur  des  Mammilères,  des  Bals  e!  des  Chiens. 

Chez  les  Chiens  rendus  diabétiques  par  1  extirpation  du  pancréas, 
l'ablation  de  I  bvpopliyse  fait  baisser  le  sucre  el  pariois  le  fait  dispa¬ 
raître,  rétablit  la  fonction  glvcogénique  du  loie,  permet  une  assez  bonne 

(1  .1.  |  \  ÜMini:  rl  .1  la  .Dm  1.  \  <  ■  I  i  <  >  1 1  <  lo  la  pepsine  ou  1rs  propriétés  sueragogucs 

el  1 1  y ijoglyrrniiaiiles  de  la  sérréline.  Soc.  de.  Chimie  biologique,  i<)3n,  pp.  îag  '171. 

Cf.  1 1(1(1 .  11  ) y .  ,1e  Médecine  de  Be.lqiqne,  li)3>,  pp.  l'1o-('i3/|  ;  Soc.  de  Biologie, 
Il ,  1.  cm.  pp.  3/10-3/1 2  ;  11)35,  I.  C\l\  pp.  3 1 1  3 1 3,  538-5  V»,  1170-11S1;  i«ii0» 

t.  CXMII,  pp.  5:o-523. 
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utilisation  des  glucides,  empêche  le  développement  de  I  acétonémie  el 
prolonge  considérablement  la  durée  do  I  existence. 

Knlre  l'hypophyse  el  les  îlots  de  Langerhans  existent  des  relal . s 

embryonnaires,  mises  en  é\ulence  par  Vron  et  des  relations  luslologi- 
cpies  ohser\ écs  tout  d'abord  par  IL  Collin  el  Momitin.  Confirmant  les 
travaux  de  ees  derniers  auteurs,  Anselinmo  et  llollmann  oui  montre 
que  les  extraits  prébvpopbvsaires  préparés  eu  milieu  acide  et  soumis 
à  l’iill ra-lilt ration ,  ont  la  propriété  d’augmenter  le  nombre  (‘I  le  volume 
des  îlots  de  Langerhans,  en  même  temps  <pi  ils  provoquent  un  léger 
abaissement  de  la  glycémie  chez  le  Lapin.  Réciproquement  I  hvpo- 
phxsectomie  détermine  chez  le  Chien,  d’après  lloussay  et  Biasotti,  une 
atropine  des  îlots  de  Langerhans. 

L  extirpation  du  lobe  antérieur  de  1  hypophyse  n  atténue  pas  seu¬ 
lement  le  diabète  pancréatique  ;  cl  L;  agit  également  sur  les  autres  gly¬ 
cosuries,  diminue  celles  que  provoquent  la  pldonzoside,  1  adrénaline, 
les  inhalations  d  éther,  I  asphyxie.  Par  le  même  mécanisme,  elle  aug¬ 
mente  la  sensibilité  au  |eùne  et  aux  agents  hypoglycémiants,  comme 
l’insuline.  La  glycémie  qui  reste  normale,  si  les  animaux  sont  bien  ali¬ 
mentés,  descend  rapidement  en  cas  d  inanition  ;  au  bout  d  un  temps 
fort  court,  surviennent  des  convulsions  qui  aboutissent  au  coma.  La 
mort  est  évitée  si  1  011  donne  des  glucides  ou  des  protides,  les  graisses 
restant  inefficaces,  ou,  ce  <1111  vaut  encore  mieux,  si  011  injecte  des 
extraits  préhvpophvsaires.  L  hormone  qui  intervient  est  associée  à 
1  hormone  de  croissance. 

Les  injections  des  extraits  préhypophysaires  rendent  sa  gravité 
au  diabète  pancréatique  atténué  par  I  hypophysectomie,  (liiez  1  animal 
normal,  elles  provoquent  I  hyperglycémie  et,  si  on  les  répète,  elles  entraî¬ 
nent  la  glycosurie,  I  acélonuric,  1  hyperlipémie.  Les  graisses  du  foie 
subissent  une  augmentation  qui  peut  atteindre  5o  0/0.  Le  même  résul¬ 
tat  s  observe  après  I  extirpation  du  pancréas  ;  mais  dans  ce  cas,  le  gly¬ 
cogène  diminue  :  il  augmente  au  contraire  sous  1  influence  des  extraits 
hypophysaires,  pouvant  monter  de  i,<)/|  0/0  à  \  et  h  grammes  (  Loglia 
et  Mazzocco). 

Le  lobe  antérieur  de  I  hypophyse  contient,  plusieurs  hormones  inter¬ 
venant  dans  le  diabète.  C  est  d  abord  1  hormone  diabélogène  de  llous¬ 
say  et  Biasotti,  qui  agit  directement  sur  le  foie  et  qu’011  retrouve  dans 
1  urine  des  diabét iques.  C’est  ensuite  I  hormone  conlre-msidmienne  de 
Lucke  < 1 1 1 1  se  déverse  dans  le  liquide  céphalo-rachidien  el,  par  I  inter¬ 
médiaire  du  système  orlho-s\ mpal liiipie,  stimule  la  portion  médullaire 
des  capsules  surrénales.  C’est  enlm  une  hormone  pancréatotrope  agis¬ 
sant  sur  le  pancréas,  car  i  extirpation  de  cette  glande  en  supprime 
1  action. 

Ajoutons  que,  lorsqu  il  existe  une  insuffisance  ou  une  surcharge  de 
glucides  dans  I  organisme,  mler\ lennenl  les  deux  hormones  d  \iisel- 
1 1 1 1110  et  lloflmann,  I  une  hyperglveémiante,  I  autre  glycogénolx  tique. 
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Los  mluossaiilos  recherches  do  Ixépmov  (i  )  et  fie  ses  collaborateurs 
Petit-Dulaillis  et  \l  ( ïinlIaiiniK',  ont  bien  mis  on  évidence  les  synergies 
fonctionnelles  ijm  relient  I  hypophyse,  les  surrénales  et  le  paner»  ■as  et 
expliquent  leur  action  sur  la  glycogénie  hépatique. 

Il  existe  dans  le  loie  de  la  (irenomlle  une  substance  intermédiaire 
(jui  permet  1  action  glveogénolyti<pie  de  I  adrénaline.  Cette  substance 
est  entraînée  par  un  lavage  du  foie  au  moyen  d’un  sérum  artificiel  ; 
et,  dès  lors,  I  adrénaline  reste  sans  effet.  Mais  elle  retrouve  son  action 
si  on  l’a  fait  circuler  avec  I  eau  du  lavage. 

Si  on  opère  sur  le  loie  d’une  Crenouille  hypophyseclomisée,  on 
constate  que  le  passage  d  un  liquide  chargé  d’adrénaline  ne  produit 
pas  de  glvcogénolvse  (e\p.  de  Klucb,  Greiner  et  Lœwi).  Mais,  comme 
l  a  montré  Képinov,  si  l’on  utilise  une  solution  saline  ayant  traversé 
un  foie  normal,  l’adrénaline  retromc  son  action. 

La  conclusion  s  impose  le  foie  renferme  une  hormone  hypophysaire 
qui  permet  i  action  de  I  adrénaline.  Autrement  dit,  I  hypophyse  sensi¬ 
bilise  le  glycogène  à  faction  de  I  hormone  surrénale. 

L’hormone  h>l  )oph\saire  se  retrouve  dans  le  sang  des  animaux  ren¬ 
dus  diabétiques  par  extirpation  du  pancréas.  Képinov,  Pet it- D utaillis 
et  M"e  Guillaiimie,  en  opérant  dans  des  conditions  expérimentales  bien 
déterminées,  ont  montre  que  I»'  sang  des  Chiens  dépancréatés  déclenche 
chez  fies  Chiens  sensibilisés  par  extirpation  partielle  du  pancréas,  un 
véritable  diabète  qui  dure  plusieurs  jours  et  s’accompagne  parfois  de 
manifestations  graves.  <  lotte  substance  diabétogène  n  existe  pas  dans 
le  sang  normal  et  fait  également  défaut  dans  le  sang  des  Chiens  dépan¬ 
créatés  et  hvpophyseclomisés. 

En  tenant  compte  des  recherches  qui  ont  été  laites  sur  1  action  glyco- 
génolytiipie  de  1  adrénaline,  on  arrive  à  conclure  que  l’augmentation 
du  sucre  sanguin  au  cours  du  diabète  est  liée  à  1  action  du  système 
hypophyso-siirrénal  »pie  ne  contrebalance  plus  I  action  de  l’hormone 
pancréatique. 

On  peut  grouper  sous  trois  chefs  principaux  les  diverses  hormones  i 
qui  réglementent  la  glycémie  : 

A.  I  I  OH  MO  N  ES  Él  YBORKES  PAR  LE  LOBE  ANTERIEUR  DE  L  HYPO¬ 
PHYSE  : 

i.  Hormone  ditibélot/ène  (Ifoussav),  agissant  directement  sur  le  foie,  i 
ou  préparant  1  action  de  I  adrénaline  (Képinov). 

Hormone  hypophyso-pnncrénlujnc.  agissant  sur  les  îlots  de  Lan¬ 
gerhans,  pour  provoquer  une  décharge  d’insuline; 

3.  Hormone  hypophyso-l  hyro'idiennc  (Collip),  provoquant  une 
décharge  de  thyroxine  et  des  autres  inrrétions  thyroïdiennes  ; 

(i)  L.  Kïn-iiNov.  De  l'hyperglycémie  du  diabète  pancréatique  expérimental.  La  Presse  | 
Médicale ,  igéO,  p.  iG.rr.>  ;  Système  glycogénolytique  hormonal.  Soc.  de  Biologie ,  i q37 ,  I 
t.  CXXVI,  p.  i o8/| . 
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\  Hormone  hynojih  yso-jnirnHi  vronlienne ,  agissant  par  le  relai  para- 
thunïdien  sur  le  pancréas  ; 

Hormone  /tvpop/nwo - m ni n ll<>  surrénale,  agissant  sur  la  portion 
médullaire  des  surrénales  el  provoquant  ainsi  une  décharge  d  adréna¬ 
line  ; 


Fig.  9.  —  Hyp.,  Hypophyse;  Th.,  Glande  thyroïde;  Parath  .  Glandes  parathyroïdes; 
D,  Duodénum;  G,  Portion  corticale  de  la  surrénale;  M,  Portion  médullaire. 

1,  Hormone  diabélogène,  hypopliysodiépatulropo  ;  ■>,  Il  liypnpliyso-paneréalique  ; 

3,  II.  hvpophyso-thy roïdienne  ;  II.  1 1  \  pophyso-paralhyroïdiennc  ;  5,  II.  hypo- 
physo-médullo-su  rrénalc  ;  G,  II.  Iiypoplis.-n-coi  lico-surrénale  ;  7,  II.  conlra-insuli- 
nienne,  agissant  par  le  système  ner\eu\;  S.  II.  sunviinln-enrtico-niédulluii'e ;  9,  Il 
thyréo-pancréatique  ;  10,  II.  llivréo-sin  rénale  ;  11,  II.  paralhyrén-pancréatique.  ; 

I2i  H.  duodéno-pancréatique  ;  i3,  II.  paneréalieo-h' patnlrope  ;  i  'i,  II.  médullo-surré- 
nalo-hépalotrope  ;  i5,  II.  cortieo-surrénalediépalolropc. 

'*•  Hormone  liyno^liyso-eorlieo-snrrénnle  (dollip,  \nderson),  agis- 
SH|n  sur  la  corticale  et,  par  son  intermédiaire,  sur  la  médullaire  ; 

7-  Hormone  contra-insulinienne  (Imeko),  agissanl  par  I  uilermédiaire 
de  la  moelle  el  du  sympathique  sur  la  surrénale  ; 
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S.  Hormone  c<  >i'l  ico- mal  ii  1 1  ni  re ,  assurant  I  action  du  <  •<  »  ri  <*  \  sm  rénal 
sur  lu  | >o il i« m  médullaire  ; 

<).  Ilornmnc  I  liyréo- i»meré<il  i</  ne .  ;i u i ssn 1 1 1  sur  1rs  Nuis  de  Langer¬ 
hans  ; 

io.  Hormone  lliyreo-snrrennle,  agissant  sur  la  médullaire  pour  pro¬ 
voquer  des  décharges  d  adrénaline  ; 

i  i  Hormone  ixtrnthyréo-ixmcrétili'inc,  agissant  sur  les  Mois  de  Lan¬ 
gerhans  ; 

i:>.  Hormone  (Inodéno-panerénlinne.  ou  incrétine  ; 

C.  I Ioumon i:s  iiÉpato  moins.  parmi  lesquelles  se  Irome  déjà 
I  hormone  diahéfogène.  Il  faut  ajouter  : 

i  d.  Hormone  ixineréafico-ln'ixilolrope  : 

i  \  .  Hormone  médnllo-.surrénale-liéixilol  rnne.  I a \ or i sa n I  la  glvrogé- 
i iol \  se  ; 

n.  Hormone  eorheo-snrrémde-liéjxilolrope.  favoris, ml  la  glvrogéno- 
pe\ie  (hépalxpie  el  musculaire); 

\  ees  dilférenles  hormones  on  peu!  en  ajouter  encore  deu\  aulres  : 

il».  Hormone  liypcnjlyccmmnle  ultra  lillrahle  (Anselmmo  el  Hoff¬ 
mann  i  ; 


«7- 

Hormone  ijlycoijénolyl iij ne 

( iil .). 

Des 

hormones  moins  bien  éludi 

(‘CS  s< 

ml  produites  par  le  lohe  fxntlé- 

rieur  < 

h*  1  hv pophvse  ; 

I  8. 

/  /  or  moue  pancréalotrone . 

proba 

hlemenl  identique  à  celle  du 

lohe  antérieur  ; 

ii).  Hormone  Icypcixjlycémitinlc,  agissant  sur  le  foie  par  I  intermé¬ 
diaire  des  surrénales.  D’après  lloussav,  le  lohe  posléricur  peut  exercer 
eliez  le  Crapaud  quelques  effets  diahélogènes  ;  il  n  agit  pas  chez  le  Clnen. 


ine/.uence  nu  système  \eh  vei  \  sue  i.a 

Cl.  Y  COGÉNIE  III.  TA  TIQUE 

L'importance  attribuée  aux  hormones  par  les  travaux  modernes  ne 
doit  pas  faire  oublier  I  mlluenee  du  svslème  nerveux.  Mais  il  ne  tant 
pas  opposer  I  un  à  I  autre  ces  deux  modes  de  régulation  glveenuquc. 
Hormones  el  sxstème  nerveux  agissent  s\  nergiqiiemenl .  C  est  même  en 
provoquant  des  secrétions  glandulaires  que  le  svslemc  nerveux  semble  | 
capable  d  inlluenrer  la  glvcogéme  hépalnpie  et,  eoiiséculivemenl,  I;| 
glvcémie. 
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(',i  vi  ui:s  «i.YCOGhMQi  K  s.  —  I  jo  poinl  de  départ  (le  nos  ronnais- 
sa nées  sur  le  rôle  du  système  nerveux  dans  la  régulation  des  glucides 
Sl,  ||()n\e  dans  la  célèbre  expérience  de  Glande  Bernard  <pii,  en  pitpianl 
|(.  plancher  du  ipialriènie  \ (Mil ricule,  x  il  se  produire  1 1 i k*  abondante 
oheosurie.  Pour  <|ue  cel  effet  ail  lieu,  il  faut  (pie  la  piqûre  perle  dans 
un  ('space  compris  enlre  les  racines  de  l'acoustique  et  I  origine  des 
pneumogastriques.  Cel  espace;  comprend,  d’après  Claude  Bernard,  le 
n,)V!ui  du  vague  et,  plus  précisément,  selon  Brugsch,  Dresel  et  Lévvy, 
|a  partit'  de  son  noyau  dorsal  qui  csl  apparentée  au  système  sympa¬ 


thique. 

L'expérience  se  pratique  généralement  sur  le  Lapin.  I  n  aide  main¬ 
tenant  solidement  I  animal,  on  saisit  la  tète  de  la  main  gauche  ;  de  la 
main  droite  on  introduit,  piste  derrière  la  bosse  occipitale  supérieure, 
un  petit  instrument  composé  d  une  lige  aplatie,  terminée  par  une 
pointe  très  aiguë  ;  quand  l’os  est  traversé,  on  dirige  I  instrument  obli¬ 
quement  de  liant  en  bas  et  d  arrière  en  avant,  de  façon  à  lui  faire  croiser 
une  1  i o- n e  qui  s'étendrait  d  un  conduit  auriculaire  à  I  autre. 

\ussitol  après  I  opération,  le  foie  déverse  de  grandes  quantités  do 
sucre  et,  au  bout  d  une  demi-heure,  la  glycosurie  si1  produit,  bille  per¬ 
siste  pendant  quelques  heures  chez  le  Lapin,  dure  parfois  i  jour  ou  :> 
liiez  li>  Chien,  puis  rétrocède1  (‘I  disparaît. 

Beaucoup  de  physiologistes  reprirent  1  élude  de  la  question,  confir¬ 
mèrent  la  découverte  de  Claude  Bernard,  mais  ne  lardèrent  pas  à  recon¬ 
naître  que  la  glycosurie  se  produit  également  quand  on  excite  il  autres 
parties  du  système  nerveux  central  :  protubérance,  pédoncules  céré¬ 
braux,  faisceaux  antérieurs  de  la  moelle  dans  toute  leur  étendue  et 
même  faisceaux  postérieurs  (Srhilï),  vermis  du  cervelet  (Eckhardt), 
lobes  occipitaux  du  cerveau  (Thiernesse).  Les  expériences  d’Asehner, 
celles  de  Camus,  Boussy,  Cournav,  Le  Grand  ont  fait  connaître  un 
centre  de  régulation  glucidique  dans  la  région  du  troisième  ventricule. 
Ln  irritant  le  1 1 1 ber  rmrreum  au  moyen  de  tubes  capillaires  remplis 
(1  acides  gras,  on  provoque  des  glycosuries  qui  parfois  se  prolongent 
plusieurs  semâmes  et  peuvent  être  fort  abondantes,  jusqu  à  (in  grammes 
de  glucose  par  lit re. 


Gn  produit  encore  la  glycosurie  en  excitant  les  centres  nerveux, 
notamment  par  une  embolie  cérébrale  (Tournade  et  Hermann).  Le 
résultat  est  intéressant  ;  mais,  contrairement  à  ce  qu’on  avait  pensé,  il 
ne  peut  servir  à  une  localisation  précise  ;  comme  l  a  montré  Hermann, 
I  embolie  cérébrale  expérimentale  est  en  réalité  une  embolie  céréhro- 
ll" 'biliaire.  (  >r,  la  moelle  épinière  peut  intervenir,  car  les  embolies 
médullaires  produisent  aussi  le  passage  du  sucre  dans  les  un  nés  (Her¬ 
mann,  Jourdan  et  (  ’orinil  ). 

Les  travaux  qui  démuniraient  la  multiplicité  des  points  du  système 
m  'Veux  dont  I  excitation  produit  la  glycosurie,  ont  lait  mettre  en  doute 
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les  plus  banales  provoquent  la  glycosurie  et,  ipic  la  piqûre  du  bulbe  n’est 
jias  plus  spéi  îfique  que  l'excitation  d  un  nerf  sensible  périphérique. 

délit'  opinion  ne  doit  pas  être  retenue.  On  peut,  croyons-nous,  con¬ 
tinuer  d  admettre  un  centre  bulbaire,  ou  plutôt  deux  centres  assez  rap¬ 
prochés,  I  un  bulbaire,  r  est  celui  de  (II.  Homard,  l'autre  prolubérnn- 
tiel,  bien  étudié  par  Ihooks.  \|outons  ipie  Ihugsch,  Diesel  et  Lewy 
ont  décrit  un  centre  bulbaire  hypoglycémiant,  c'est-à-dire  agissant  sur 
le  pancréas  pour  provoquer  une  excrétion  d  insuline. 

L  importance  des  centres  bulbaires  dans  le  mécanisme  de  la  régu¬ 
lation  glycémique  a  été  bien  mise  en  évidence  par  les  récents  travaux 
de  De  (  î  rand ,  Cousin  et  Dam  idon  (  1  ).  (liiez  les  Ch  ions  privés  de  tous  les 
mécanismes  gluco-régulaleurs,  les  excitations  chimupies  portées  sur 
le  plancher  du  quatrième  ventricule  amènent  encore  l’hyperglycémie. 
Si  Ion  enlève  la  glande  thyroïde,  les  surrénales,  le  pancréas  et  I  hypo¬ 
physe,  i‘l  si  l’on  injecte  dans  les  veines  1  gramme  de  glucose  par  kilo¬ 
gramme,  la  glycémie  monte  rapidement  de  o,X  à  !\  grammes  ;  10  minu¬ 
tes  plus  tard,  elle  est  de  ■>.  gr.  77  et,  au  bout  de  /|0  minutes,  de 
1  gr.  1)0.  Si  I  on  refait  la  meme  expérience  sur  un  animal  dont  le  bulbe 
a  été  eoeaïmsé,  la  glycémie  atteint  encore,  ou  bout  de  1  heure,  :>  gr.  70 
et  même  3  grammes. 

De  centre  hypothalamique  11  est  pas  moins  important  que  le  centre 
bulbaire,  car  il  préside  à  toute  une  série  de  manifestations  métaboli¬ 
ques.  Son  fonctionnement  est  sous  la  dépendance  des  excitations  11er- 
\euses  et  aussi  des  hormones  que  déverse  I  hypophyse.  Coope  et  Cham¬ 
berlain  ont  montré  que  I  injection  des  hormones  hvpophx saires  dans 
le  troisième  ventricule  constitue  le  meilleur  procédé  pour  exciter  les 
centres  qu  il  renferme.  Ceux-ci  agissent  sur  le  métabolisme  des  glu¬ 
cides,  des  protides  et  des  lipides,  ainsi  que  sur  la  formation  des  corps 
cétomques.  \  coté  d’eux,  tout  près  du  centre  glveo-régulaleur,  se  trouve 
un  centre  non  moins  important,  le  centre  qui  règle  la  I herniogenèse. 

Parties  du  troisième  ventriculaire,  toutes  les  excitations  métaboliques 
passent  par  le  bulbe  et  suivent  la  voie  centrifuge  que  nous  essayerons 
de  déterminer  en  parlant  de  la  glycosurie  d  origine  bulbaire. 

Des  tenlres  hypothalamiques  servent  encore  de  relais  aux  excitations 
partant  de  I  écorce  les  émotions,  les  Iraveurs,  la  colère  provoquent, 
en  effet,  comme  la  montré  Camion,  «les  glycosuries  par  décharge  j 
d  adrénaline.  D’excitation  coihcale  se  rend  au  diencéphale  suivant  vies 
connexions  bien  étudiées  par  Itoussy  et  Mosinger. 

I  x  1  11  im  1  ois  Mitissiii  1  v  i  ;  i.  v  «  oc  ;  é  n  i  K .  <>11  provoque  la  glv-  I 

eosurte  par  toute  excitation  d  un  nerf  sensitif  sciatique  (Selulï)  o» 

crural,  racines  postérieures  de  la  moelle;  par  les  excitations  doulou- | 

(i)  A.  I  i  liinND,  J.  Cousin  ,  |  I’  I  \midox  Recherche-»  expérimentales  sur  le  centre 
bulbaire  du  métabolisme  liydrora i _boi n* .  Soi  de  Biologie,  1*1^7,  t.  C\\I\ ,  p.  ia3i 
et  CXXVI,  p.  37. 
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reuses,  par  exemple  le  tiraillement  ries  viscères  abdominaux  ;  par  exci¬ 
tation  du  bout  central  des  pneumogastriques  (CI.  Bernard,  Vulpian), 
ou  du  nerf  dépresseur  de  Cyon  (Filelinc,  Laffont). 

lie  rôle  des  pneumogastriques  est  fort  complexe.  Si  l’on  coupe  les 
deux  pneumogastriques  à  la  région  cervicale,  le  glycogène  diminue  et 
finit  par  disparaître.  On  pourrait  donc  supposer  que  l’excitation  bul¬ 
baire  se  transmet  au  foie  par  les  pneumogastriques;  il  non  est  rien, 
car  la  piqûre  du  bulbe,  après  vagolomie  double,  produit  encore  la 
glycosurie.  Si  on  excite  le  boni  périphérique  des  vagues,  on  n’empêche 
pas  la  disparition  du  glycogène,  mais  si  on  exeile  leur  bout  central,  du 
sucre  passe  dans  I  urine.  01.  Bernard,  à  (pu  nous  devons  tous  ('es  résul¬ 
tats,  étudia  ensuite  les  effets  de  la  section  des  vagues,  dans  le  thorax, 
au-dessous  de  l’origine  des  filets  deslmés  aux  poumons  ;  dans  ces  con¬ 
ditions,  la  glycogénie  n’esl  pas  influencée  ;  ce  sont  donc  les  rameaux 
d’origine  pulmonaire  qui  doivent  être  incriminés,  (le  qui  le  prouve 
encore,  c’est  (pie  l’inhalation  de  vapeurs  irritantes  peut  déterminer  la 
glycosurie,  mais  elle  ne  produit  plus  cet  effet  quand  les  vagues  ont  été 
coupés  dans  la  région  du  cou. 

Les  pneumogastriques  représentent  donc,  au  moins  par  leurs  rameaux 
pulmonaires,  une  voie  centripète  dont  I  intégrité  semble  indispensable 
au  maintien  et  à  la  régularisation  de  la  fonction  glycogénique.  Leur 
action  centrifuge  n’est  pas  moins  importante,  car  les  nerfs  pneu¬ 
mogastriques  et  sympathiques  règlent  tout  le  fonctionnement  du  foie. 
Nous  avons  déjà  indiqué  certaines  de  leurs  actions  qui  sont  d’ailleurs 
antagonistes.  L’excitation  du  pneumogastrique  peut  agir  sur  la  glyco¬ 
génie  en  déterminant  une  congestion  artérielle  du  foie  ou  une  conges- 
tion  passive  par  fermeture  du  barrage  sushépatique.  Elle  exerce,  sur¬ 
tout,  une  action  sur  la  glycogénopexie  hépatique,  action  directe  sur  la 
cellule  hépatique,  d’après  Stéfani,  action  indirecte  par  insulino-sécré- 
tion,  d  après  Eiger.  Elle  rend  plus  facile  la  résynthèse  du  glycogène  par 
1  acide  lactique  (Bufano,  Bralidi  et  Brelmie).  Elle  diminue  aussi  la 
cetogénèse.  Le  sympathique  a  des  effets  diamétralement  opposés  :  il 
favorise  la  glycogénolyse,  entrave  la  transformation  de  1  acide  lactique 
en  glycogène,  fait  monter  la  production  des  corps  rétoniques. 

Le  pneumogastrique  agit  encore  sur  le  loie  par  1  intermediaire  du 
pancréas.  <  >r,  il  exista*  dans  le  bulbe,  à  la  partie  anterieure  du  nucléus 
dorsahs,  d  où  part  une  des  racines  de  la  Y  paire,  un  centre  qui 
favorise  la  sécrétion  de  1  insuline.  Son  excitation  détermine  ainsi  une 
hypoglycémie  d  origine  pancréatique. 

Etcheverry  a  montré  que  la  section  des  deux  pneumogastriques,  pra¬ 
tiquée  juste  au-dessus  du  diaphragme,  ne  modifie  pas  la  glycémie,  mais 
e  e  b'oulde  la  régulation  glycémique.  Si  bon  in|ecle  dans  les  Mîmes  de 
eux  Lhien$,  1  un  intact,  l’autre  vagotomisé,  i  gramme  de  glucose 
pai  kilogramme,  le  retour  à  la  normale  se  fait  plus  lentement  chez  le 
second .  De  meme,  après  injection  d’insuline,  l’hvpoglycénue  est  pl 
ura  L  énervation  du  pancréas  produit  les  mêmes  effets  nue  la 
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* ' >niic  bilaterale  supra-diaphragmatique.  La  section  ries  nerfs  qui  se 
rendent  au  loie  ou  aux  surrénales  ne  fait  rien  de  semblable.  On  peut 
dune  conclure  «pie,  si  la  sécrétion  «I  insuline  est  essentiellement  üoii- 
\ernee  par  «les  ladeiirs  hinnoraux,  I  action  vagale  rend  la  régulation 
plus  rapide  (  \  1. 


Fig.  10.  —  P.  d.,  Poumon  droit;  P.  g..  Poumon  gauche;  Ps.,  Pancréas;  C.  s.,  Cap¬ 
sule  surrénale;  \°  /».  d.,  Pneumogaslri(|ue  droit;  \e  /».  g.,  Pneumogastrique  gau¬ 
che  ;  A.  v.,  Nerf  vertébral;  G.  s.,  (langlion  stellaire  ;  \ .  s.,  Nerf  grand  splanchni¬ 
que;  PL  cal.,  Plexus  cndiaque. 


Les  excitations  de  certains  centres  nerveux  provoquant  la  givcosurie, 
on  doit  recbercber  par  quelle  voie  elles  se  rendent  aux  organes  abdoim- 

(1)  A.  O.  Ivrcmviuuu .  Action  de  la  vagotomie  sur  les  courbes  des  glycémies  pro¬ 
duites  par  le  glucose  ou  l'insuline.  Nue.  de  Biologie,  1 0^7,  I.  CAWI,  pp.  1  /j 7 - 1  û  1 . 


physiologie  nu  foie 


nau\  sur  lesquels  elles  agissent.  Claude  Bernard  avait  d’abord  pensé 
qu'elles  suivaient  1rs  pneumogastriques.  Mais  la  sert  ion  de  res  nerfs 
n’empèrhant  pas  l'action  des  rentres  bulbaires  et  I  excitation  de  leur 
bout  périphérique  ne  produisant  pas  de  glycosurie,  il  lut  conduit  à 
admettre  un  cheminement  par  la  moelle  cervicale.  Au  cours  de  ses 
recherches,  il  constata  qu'il  existe  dans  la  moelle  cervicale  un  centre 
favorisant  l'accumulation  du  glycogène.  Si,  en  effet,  on  pratique  la  sec¬ 
tion  de  la  moelle  au-dessus  du  rendement  cervico-brachial,  en  avant 
soin  de  ménager  les  phréniques,  le  sucre  disparaît  du  foie,  ce  qui  tient 
à  l'abaissement  de  la  température  organique,  mais  le  glycogène  s’\ 
accumule:  si.  au  contraire,  on  coupe  la  moelle  au-dessous  du  rende¬ 
ment,  le  sucre  <'l  le  glycogène  disparaissent,  en  o  A  ou  d(i  heures. 

On  est  ainsi  conduit  à  supposer  «pic  les  voies  centrifuges  doivent 
quitter  la  moelle  au-dessous  du  rendement  cervico-brachial  :  c’est  ce 
qui  a  lieu  en  effet.  Laffont  ( i )  a  montré  que  les  impressions  cheminent 
par  les  racines  nul  cri  cures  des  trois  premières  paires  dorsales  ;  car  leur 
section  empêche  la  glycosurie  que  produit  I  excitation  centripète  des 
pneumogastriques.  Llles  passent  ensuite  par  les  rami  communicantes 
et  arrivent  aux  ganglions  correspondants  du  sympathique.  Elles  s’en 
échappent  par  les  libres  issues  des  Al  ,  A  11e,  A  NI',  et  quelquefois 
Y  ganglions  thoraciques,  arrivent  au  nerf  grand  splanchnique,  passent 
par  le  plexus  solaire  pour  aboutir  au  foie  et  aux  capsules  surrénales. 
Cette  double  distribution  permet  de  supposer  qu  elles  agissent  sur  les 
deux  systèmes  glandulaires.  En  tout  cas,  ce  qui  semble  bien  démontré, 
c’est  que  I  excitation  du  splanchnique  augmente  la  quantité  de  sucre 
contenue  dans  le  sang.  Bépétant  cette  expérience  sur  un  animal  dont  la 
surrénale  correspondante  a  été  extirpée,  Macleod  a  constaté  que  I  hyper¬ 
glycémie  ne  se  produit  plus.  On  serait  donc  tenté  d  invoquer  une 
décharge  d  adrénaline.  Mais  après  section  du  plexus  hépatique,  le  résul¬ 
tat  fait  également  défaut.  Macleod  conclut  que  le  splanchnique  agit 
simultanément  sur  le  foie  et  la  capsule  surrénale  et  il  suppose  «pie  la 
glycogénie  n  est  modifiée  que  si  la  surrénale  abandonne  en  même  temps 
mie  substance  qui  complète  I  influence  nerveuse.  La  même  explication 
pourrait  s  applupier  aux  glycosuries  consécutives  à  la  pnp'ire  du  «pia- 
tnème  ventricule. 


Système  nerveux  et  glandes  endocrines.  —  Les  faits  «pie  nous  avons 
(apportes  établissent  «nie  la  régulation  i>lucidi«|iic  est  assurée  d’une 
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sent  le  rôle  principal.  Le  système  nerveux  semble 
poiii  mission  d  assurer  un  fonctionnement  meilleur  cl  plus  rapide. 
‘  ciicrx  al  ion  du  foie,  du  pancréas,  des  surrénales  ou  des  thyroïdes 
lllo,^l(‘  |lr11  le  niveau  giycémupic  ;  mais  clic  a  pour  résultat  de  rendre 


fii  I.vhoni.  Recherches  sur  la  glycosurie  considérée  dans  scs  rapports  avec  le  svs- 
lème  "ci veux.  Thèse  de.  Paris ,  1880. 


G. -II.  HOC, ER 


218 

les  tractions  plus  lentes.  Si,  comme  font  fait  Iloussay,  Lewis  et  Foglia, 
on  injecte  «In  glucose  dans  1rs  veines  de  (duens  dont  le  pancréas  est 
énervé,  la  chute  post-hv  perglyeéimqiie  est  moins  rapide.  Quand  on 
injrrlr  de  I  insuline,  I  liv  pergïvcémie  préhypoglyeémiipie  se  fait  plus  len- 
lemenl.  Le  système  nerveux  intervient  donc,  dans  le  premier  cas, 
(«mime  un  stimulant  et,  dans  le  second,  comme  un  modérateur. 

Le  glucose  agit  sur  les  glandes  endocrines  comme  une  véritable  hor¬ 
mone  :  s  il  est  en  excès,  il  provoque  une  suractivité  des  îlots  de  Lan¬ 
gerhans,  s  il  est  en  déiaut,  il  suscite  une  décharge  d  adrénaline.  Il 
existe  donc,  suivant  I  expression  de  Pi  Suner,  une  ((  tension  glycogé¬ 
nique  ))  placée  sous  la  dépendance  d  mlliienees  humorales  et  d  influences 
nerveuses  (1). 

Si  Ion  pratique  une  abondante  hémorragie,  la  perle  de  glucose  qui 
en  résulte  est  compensée  par  une  hvperglvcénne  secondaire,  consécu¬ 
tive  à  une  décharge  il  adrénaline  ;  I  extirpation  des  surrénales  supprime 
cette  réaction.  Mais  1  iiilluence  nerveuse  intervient,  car  la  section  dou¬ 
ble  des  splanchniques,  comme  I  a  montré’  Nishi,  supprime  aussi  1  hyper¬ 
glycémie.  Pi  Suner  a  confirmé  les  résultats  sur  le  Chien  et  a  vu  que 
I  hyperglycémie  fait  également  défaut  après  section  de  la  moelle  cervico- 
dorsale. 

Fout  ce  (pu  tend  à  diminuer  la  glycémie,  injection  d’eau  salée  dans 
les  veines  diluant  le  sang,  affaiblissement  de  la  glyeolvse  tissulaire  par 
I  asphyxie,  (  intoxication  oxy-carbonée,  I  avitaminose  B,,  le  diabète  insu- 
lmiqiie  provoque  une  hv  perglvrémie  compensatrice  qui  semble  d  ori¬ 
gine  humorale  et  nerveuse.  En  entravant  les  oxydations  par  l  injection 
il  une  dose  jirémortelle  de  cyanure  de  sodium,  Pi  Suner  a  observé  une 
lix perglv t  énue  réllexe,  qui  fait  défaut  si  l’on  coupe  la  moelle  entre  les 
lie  et  7'  cervicales  ou  si  I  on  sectionne  les  deux  splanchniques. 

Les  variations  de  la  glvcéime  sont  assez  bien  adaptées  aux  exigences 
pli vsinlogiqiies.  Le  Iroid  amène  une  libération  de  glycogène  hépatique 
avant  pour  résultat  une  hyperglvcéime.  L’manition  agit  de  même, 
comme  la  montré  llawk.  Nous  ni*  [joiivons  insister  sur  tous  ces  faits 
dont  l'élude  est  fort  intéressante,  mais  dont  le  mécanisme  est  encore  fort 
discuté.  Il  est,  en  effet,  fort  difficile  de  faire  la  part  exacte  de  ce  qui  doit 
être  attribué  aux  hormones  et  de  ce  qui  revient  au  svsteme  nerveux.  Il 
est  même  assez  malaisé  de  déterminer  le  mécanisme  de  leur  action. 

Pour  expliquer  par  quel  procède  le  système  nerveux  réglemente  la 
glvcéime,  trois  bvpolbèses  ont  etc  émises  qui  réllètenl  les  tendances 
de  l’époque  où  elles  ont  pris  naissance.  \u  milieu  du  xix’'  siècle,  on 
attribuait  un  rôle  capital  aux  vaso-moteurs  Claude  Bernard  supposa 
donc  que  la  piqûre  du  quatrième  ventricule,  agissant  sur  les  vaisseaux 
de  I  abdomen,  provoquait  un  afllux  de  sang  dans  le  loie  :  la  glycosurie 
résultait  d  un  véritable  lavage  de  celle  glande. 

(1)  A.  I*i  SuNiin.  t  a  sensibilité  trophique,  Issocialion  des  Physiologistes  (XI0  Con¬ 
grès),  Paris,  1937,  pp.  (ii- 112. 
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Quelques  années  plus  lard,  on  déeouvrail  1  action  du  système  ner¬ 
veux  sur  les  sécrétions  glandulaires.  \  ulpian  émit  I  hypothèse  de  nerls 
«duro-sécrétoires  et  celle  hypothèse,  comme  la  précédente,  a  persisté 
jusqu  à  nos  joui  s. 

Lorsque  les  travaux  modernes  étahhrenl  la  collaborai  ion  entre  le 
système  nerveux  cl  les  glandes  endocrines,  une  nouvelle  conception 
prit  naissance,  qui  actuellement  gagne  du  terrain  le  système  nerveux 
agirait  sur  le  l’oie  par  I  intermédiaire  des  hormones. 

Examinons  d  un  peu  plus  près  ees  trois  conceptions. 

La  vieille  théorie  de  Glande  Hernard  a  trouve  u 1 1 < *  confirmation  dans 
les  expériences  établissant  que  la  glxeosurie  se  produit  quand  la  circu¬ 
lation  intrahépatique  devient  plus  intense,  par  la  paralysie  des  vaso- 
conslrideurs,  par  l'excitation  des  vaso-dilatateurs,  par  I  exagération  de 
la  circulation  intestinale  que  produit  I  excitation  du  nerf  de  Gyon,  par 
1  énervation  des  artères  mésentériques,  par  une  m|eetion  de  sang  arté¬ 
riel  dans  un  rameau  de  la  veine  porte.  Héeiproquemenl ,  la  ligature  de 
1  artère  mésentérique,  «pu  diminue  considérablement  la  circulation  dans 
le  svstèine  de  la  veine  porte,  rend  inefficace  la  piqûre  du  quatrième  ven¬ 
tricule.  La  ligature  de  l’artère  hépatique  ne  produit  pas  le  même  effet, 
car  elle  modifie  trop  peu  la  circulation  intrahépatique. 

On  est  ainsi  conduit  à  rechercher  le  rôle  du  sv mpalhique  dans  la 
production  des  glycosuries.  Les  résultats  sont  assez  discordants. 

Nous  pouvons  diviser  les  expériences  en  deux  groupes  celles  où  I  on 
a  coupé  les  rameaux  du  sympathique  ou  arraché  les  ganglions  ;  celles 
où  1  on  a  eu  recours  à  ries  excitations. 

On  a  obtenu  la  glycosurie  en  sectionnant  le  nerf  vertébral  (F.  Franck), 
en  arrachant  les  ganglions  cervicaux  ou  seulement  le  dernier  ganglion 
cervical  (Gyon  et  Aladol’f),  en  extirpant  le  premier  ganglion  thoracique 
(Eckhardt  ). 


De  Grief  et  Selulf  ont  prétendu  que  la  section  du  splanchnique  pro¬ 
duit  la  glxeosurie.  Ge  résultat  est  inconstant.  Mais,  si  le  sucre  ne  passe 
pas  toujours  dans  I  urine,  la  quantité  qui  est  contenue  dans  le  sang 
augmente.  L  hyperglycémie  semble  donc  réelle.  I)'un  autre  côté, 
Ll.  Hernard  a  constaté  «pie  la  section  de  ce  nerf  empêche  la  piqûre 
du  quatrième  ventricule  de  produire  le  diabète,  mais  ne  modilie  pas 
la  glxeosurie  consécutive  a  une  piqûre  antérieure.  L  extirpation  partielle 
du  plexus  solaire  éMunk  et  Klebs)  ou  la  section  des  ganglions  senu- 
lunaires  (F.  Franck)  amène  une  congestion  générale  des  viscères,  «pu  a 
pour  conséquence  I  hyperglycémie  et  la  glycosurie.  I)  après  Hélif,  I  exlir- 
palion  des  deux  ganglions  semi  lunaires  entraîne  la  mort  au  bout  d  un 
temps  qui  varie  de  heures  à  ~  jours.  Les  animaux  maigrissent,  se 
reh omissent  ;  le  sucre  du  sang  tombe  à  o,)  o/oo  et  le  glv rogène  liépa- 


hque  disparaît . 

'"u  i  maintenant  d  autres  expériences  où  la  glxeosurie  a  été  provo- 
*  1 1 11  ' '  par  I  excitation  des  diflérenles  parties  du  sympathique  nerfs 
splanchniques  (Moral  et  Dufour!,  Cavazzani)  ;  plexus  cœliaque  tGavaz- 
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zani),  lx*i i !  céphalique  du  sympathique  cervical  (Kulz),  bout  périphé¬ 
rique  d('s  chaînes  sympathiques  abdominales  basses  (Bacq). 

Aux  expériences  «pu  viennent  «I  cire  brièvement  rapportées,  on  en  a 
opposé  «I  autre*  qui  semblent  établir  que  la  cause  de  la  glycosurie  réside 
dans  une  excitation  des  cellules  hépatiques  ou  dans  une  modification 
du  ferment  glyeolytique. 

L  action  directe  du  splanchnique  sur  la  cellule  hépatique  semble  res¬ 
sortir  «les  expériences  de  Moral  et  Dovon  «pu  pratiquent  la  ligature  de 
1  aorte  au-dessus  du  diaphragme  et  la  ligature  de  la  veine  porte;  ils 
séparent  ensuite  un  lobe  hépatique,  le  privant  de  toute  connexion  ner¬ 
veuse  avec  la  masse  du  loie  ;  après  avoir  excité  le  bout  périphérique  du 
splanchnique  ou  avoir  déterminé  uni'  hyperglycémie  par  asphyxie,  ils 
sacrifient  laminai.  I  n  dosage  chimique  démontre  «pie,  dans  la  partie 
isolée,  le  foie  contient  plus  de  glycogène  :  I  excitation  nerveuse,  alors 
«pie  toute  circulation  était  supprimée,  a  donc  favorisé  la  transforma¬ 
tion  du  glycogène  en  sucre.  Il  semble  résulter  de  ces  expériences  que 
les  excitations  nerveuses  agissent,  directement  sur  les  cellules. 

Depuis  (pie  nous  savons  que  les  excitations  nerveuses  agissent  par 
1  intermédiaire  de  substances  chimiques,  la  question  des  glycosuries  a 
rebondi  et  est  entrée  dans  une  voie  nouvelle. 

Je  rappellerai  tout  d’abord  les  expériences,  un  peu  oubliées,  de 
Chauveau  (‘I  Kaufmann  qui  soutinrent  < pie  le  pancréas  intervient  dans 
le  mécanisme  des  glycosuries  nerveuses  :  il  produirait  une  substance 
qui  agirait  sur  le  foie  pour  modérer  la  formation  du  glucose  ;  les  exci¬ 
tations  nerveuses  auraient  la  propriété  «I  inhiber  cette  sécrétion  interne. 

(1  est  sur  les  capsules  surrénales  que  s’est  portée  I  attention  des  phy¬ 
siologistes.  Les  excitations  nerveuses  retentissent  facilement  sur  ces 
glandes  et  font  passer  dans  le  sang  un  excès  d  adrénaline  (pu  produit 
la  glycosurie.  Ce  mécanisme  explique,  comme  I  ont  établi  les  expérien¬ 
ces  de  Camion,  le  développement  des  glycosuries  émotives.  Celles-ci 
se  produisent  souvent  avec  une  rapidité  remarquable.  Pour  s’en  con¬ 
vaincre,  il  suffit  de  prendre  du  sang  sur  un  Chien  non  anesthésié;  la 
teneur  en  sucre  pourra  monter  de  ho  à  ioo  o/o.  Si  l’animal  a  été 
endormi,  les  variations  ne  dépassent  pas  o,ii  à  o,io.  Si  on  opère  sur 
un  animal  aux  réactions  vives  comme  le  Chat,  on  constate  souvent  (pie 
la  simple  fixation  sur  une  planche  suffit  à  provoquer  la  glycosurie. 

Faut-il  généraliser  le  résultat  et  admettre  (pie  toutes  les  glycosuries 
dorunne  nerveuse  s  expliquent  par  une  décharge  d  adrénaline . 

Dès  i  <)<>•>,  1  il 1 1 in  a  posé  la  question  ('I  d  a  cru  pouvoir  répondre  par 
l'affirmative.  Il  a  démontré,  en  effet,  à  coté  du  centre  bulbaire  diahé- 
toifènc,  l’existence  d’un  centre  dont  l'excitation  provoque  une  décharge 
d’adrénaline.  Lu  iqofi,  \ndré  Mavcr  annonçait  que  la  piqûre  du  qua¬ 
trième  ventricule  ne  détermine  plus  le  développement  de  la  glycosurie, 
si  les  capsules  surrénales  ont  été  extirpées.  Ce  résultat  lut  eoidirme  par 
Landau,  Kalm,  Lxner.  Les  expériences  de  lloussav  et  Molmelh,  celles 
de  Toiirnade  et  Chabrol  semblaient  mettre  le  fait  hors  de  doute;  car 
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|,i  |)i(|ùn-  ou  I  excitation  fa ra< I m 1 1 ir  du  bulbe  déterminait  une  < I « •<  liai  'ge 
d  adrénaline  fl,  uhimViiI  nemenl  ,  um*  hypergh  cé  nue  i|ii  on  1 1  ici  la  1 1  en 
évidence  par  If  procède  bien  eoinm  de  I  anaslonio.se  de  la  veine  eapsu 
luire  d  un  Chien  a\ee  la  pigulaire  d  un  autre.  Mais  bientôt  des  laits 
eonlradic loires  lurent  publiés  par  Werthenuer  cl  Halle/.,  Cley,  Quiii- 
<1  na i id ,  Coinbeniale  :  la  glycosurie,  d  origine  bulbaire  pouvait  encore 
se  produire  chez  les  animaux  décapsulés. 

Il  fallait  donc  reprendre  1  élude  de  la  question. 

Les  intéressantes  recherches  de  Hermann  (i)  ont  établi  (pi  on  peut 
faire  disparaître  la  plupart  des  contradictions  en  invoquant  I  mlluence 
d'une  hormone,  découverte  par  Camion  et  Bacq,  la  sympathine  qui 
prend  naissance  dans  tous  les  points  où  le  sympathique  exerce  son 
action,  c'est-à-dire  dans  tous  les  points  de  I  organisme.  La  sympathine 
est  analogue  à  l’adrénaline,  elle  lui  esl  même  probablement  identique 
el.  comme  elle,  produit  de  la  vaso-constriction  et  de  1  hyperglycémie. 
L  expérience  fondamentale  est  celle  de  Bacq.  Opérant  sur  un  Chat,  on 
pratique  l'ablation  du  sympathique  et  des  surrénales,  1  énervation  du 
foie,  la  section  des  vagues  et  la  section  de  la  moelle  en  l)G  ;  on  excite 
alors  le  bout  périphérique  du  nerf  scialique  gauche  el  on  obtient  encore 
de  I  hyperglycémie,  qu  on  doit  allribuer  à  une  décharge  de  sympalhmc 
puisque  les  surrénales  ont  été  extirpées  et  que  toutes  les  voies  réllexes 
ont  été  interrompues. 

L  intervention  de  la  sympalhme  explique  1  hyperglycémie  et  même 
la  glycosurie  consécutives  à  la  piqûre  ou  la  faradisation  du  bulbe,  ainsi 
qu’à  l’excitation  du  bout  central  du  pneumogastrique  et  aux  embolies 
cérébro-médullaires  chez  les  animaux  décapsulés  (Hermann).  Seule¬ 
ment  dans  tous  ces  cas,  la  suppléance  n’est  pas  et  ne  peut  pas  être  par¬ 
faite  et  les  effets  sont  moins  marqués. 

L’étude  de  ce  qui  se  passe  au  cours  de  l’asphyxie  permet  d  éclairer 
encore  mieux  le  problème.  La  glycosurie  d  origine  asphyxique,  signa¬ 
lée  par  Reynoso,  bien  étudiée  par  Daslre,  et  plus  récemment  par  Cor- 
dier  (a),  esl  généralement  attribuée  à  une  action  directe  de  I  acide  carbo¬ 
nique  sur  la  cellule  hépatique,  mais  I  asphyxie,  comme  1  ont  démontré 
rournade  et  Chabrol,  puis  lloussay  et  Molmelh,  provoque  une 
décharge  d  adrénaline.  Celle-ci  se  produit  quand  I  oxygène  de  l’air  des¬ 
cend  au-dessous  de  i  d  o/o  (Hcllaw a v,  lloussay  el  Molmelh).  <  )r,  l’extir¬ 
pation  des  surrénales  ou  la  section  des  splanchniques,  tout  en  diminuant 
1  hyperglycémie  asph\ xique,  n  en  empêche  pas  la  production.  En 
1  absence  d  adrénaline,  c’est  la  sympathine  qui  semble  intervenir. 

(ri  On  trouvera  un  résumé  des  travaux  de  Hermann  et  de  ses  élèves  dans  la  thèse 
de  h.  Morvan,  Documents  pour  servir  à  l’élude  de  la  \ie  sans  moelle  épinière.  Thèse 
e  l.yon,  iy3(i  et  dans  celle  de  .1.  li.  (Iuirax,  Le  problème  des  nerfs  glyco-sécréleurs. 

I hèse  de  l.yon,  1937. 

('  IL  Corihir,  Kludes  sur  l’hyperglycémie  asphyxique,  \clion  de  l’acide  carbo- 
niipie.  Annales  de  Physiologie  cl  de  Physico-chimie  exp.,  i<j33,  l.  IX,  p.  87;  iu3/|, 
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(  lotir  intervention  constante  de  I;i  sympallune  explique  sans  doute  les 
observations  faites  par  Hermann  sur  des  (  lluens  auxquels  il  a\ail  extirpé 
la  moelle  dorso-lomho-saerée.  Les  animaux  avanl  survéen  pendant  des 
mois,  le  taux  des  substances  réductrices  contenues  dans  le  sa  lia;,  d  abord 
abaisse,  s  est  relevé  peu  à  peu  et,  au  bout  de  l  »  à  en  jours,  est  revenu 
à  la  normale.  La  glycémie  se  maintient  aussi  à  son  taux  habituel  chez 
les  (’diiens  prixés  des  (haines  splanchniques  et  des  nerfs  lombaires; 
chez  ceux  dont  les  vagues  ont  été  sectionnés  à  la  base  du  thorax  ;  chez 
ceux  aussi  dont  les  deux  groupes  nerveux  ont  été  coupés  ou  qui  ont  subi 
à  la  fois  I  extirpation  de  la  moelle  et  la  section  des  vagues. 

Les  laits  que  nous  avons  exposés  démontrent  la  multiplicité  des 
moyens  dont  I  organisme  dispose  pour  maintenir  la  glveémie  à  son  taux 
normal.  Ils  nous  permettent  aussi  d  apprécier,  au  moins  provisoirement, 
la  valeur  des  trois  conceptions  qui  ont  été  successivement  proposées.  La 
théorie  de  Claude  Bernard  ne  doit  pas  être  complètement  abandonnée;  il 
semble,  en  effet,  que  le  passage  d  un  excès  de  sang  à  travers  le  foie  peut 
être  une  cause  d  hvperglvcémie,  surtout  quand  le  sang  contient  une  assez 
lorte  proportion  d  oxygène,  ce  qui  se  produit  en  cas  de  vaso-dilatation. 
L  expérience  la  plus  démonstrative  est  celle  de  Jardet.  qui  consiste  à 
injecter  du  sang  artériel  par  un  rameau  de  la  veine  porte  La  théorie 
des  nerfs  gluco-sécréteurs  ne  semble  pas  devoir  être  maintenue.  La 
conception  nouvelle  de  la  régulation  nerveuse  par  I  intermédiaire  ries 
hormones  répond,  mieux  que  toute  autre,  à  la  réalité  ;  elle  explique  la 
plupart  des  phénomènes.  Ainsi  se  trouve  établie,  une  fois  de  plus,  la 
synergie  des  fonctions  nerveuses  et  hormonales. 

Quantité  de  sucre  fournie  par  le  foie.  —  11  est  assez  difficile  de  déter¬ 
miner  quelle  est  la  quantité  de  sucre  que  le  foie  déverse  journellement 
dans  les  veines  hépatiques. 

Seegen  et  Rasrh  ont  calculé  que,  chez  un  Chien  de  io  kilogrammes, 
d  passe  par  la  veine  porte  i  18  centimètres  cubes  de  sang  à  la  minute, 
soit  170  litres  en  ">'\  heures.  Admettons  ce  chiffre,  qui  est  beaucoup 
trop  faible,  comme  le  reconnaissent  les  auteurs  eux-mêmes.  Les  analy¬ 
ses  de  Seegen  lui  avant  montré  que  h'  sang  se  charge  de  0,0.»  à  0,1  o  o 
de  sucre  en  traversant  le  foie,  I  auteur  arriva*  à  conclure  que  cette  glande 
fournil  en  heures  de  80  à  70  grammes  de  glucose.  Si  Ion  admet 
ces  résultats  et  si  on  les  transporte  à  I  Homme,  dont  le  poids  est  de  six 
à  sept  fois  plus  considérable,  011  voit  que  la  quantité  de  sucre  doit  varier 
de  /|00  à  1.000  grammes,  bille  est  en  moyenne,  semble-t-il.  de  duo  à 
ioo  grammes.  Le  sucre  ainsi  produit  servira  aux  divers  besoins  de 
l’organisme  et  notamment  sera  utilisé  pour  la  contraction  musculaire. 

(ilycogénie  musculaire.  (  hi  a  assigné  au  glycogène  musculaire 
deux  origines  il  peut,  en  effet,  provenir  soit  du  sucre  alimentaire,  soit 
du  sucre  hépatique. 

Pour  démontrer  que  le  sucre  alimentaire  peut  former  du  glycogène 
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dans  le  muscle,  on  a  cnlrepns  un  eerlain  nombre  <1  expériences  «pu  oui 
(Jonné  «les  résultats  loi  I  cotilradu  loues.  Ixulz  a  m|eclé  «lu  sucre  sous  la 
peau  «le  (  îrennuilles  donl  le  loir  avait  etc  extirpe  cl  il  a  \u  augmenter 
le  g'Ivetigène  musculaire.  Mais  l«>s  «lillcrences  soûl  légères  cl  semblent 
dans  la  limite  «les  erreurs  possibles.  Lu  ellel ,  Laves,  opérant  sur  «les 
Poules  et  des  (lies,  donl  il  avail  extirpe  le  loie,  a  coiislale  «pie  le  glv- 
co°èue  diminue  rapidemenl  «laus  les  muscles  pecloraux,  meme  quand 
on  fait  prendre  aux  animaux  •><>  à  .!«>  grammes  «le  glucose. 

D  autres  faits  semblent  établir  «pie  c  csl  bien  le  Ion'  «pu  loiirmt  le 
sucre  nécessaire  aux  muscles.  Si  on  diminue  I  activité  <l«'s  muscles,  au 
moyen  des  anesthésiques,  ou  par  la  section  «le  la  moelle,  on  \<>il  aug¬ 
menter  la  quantité  du  glycogène  conlcnu  dans  le  l’oie  (  N t* bel 1 1 1 a u  ).  IhVi- 
proquement .  si  on  augmente  I  a  «  •  1 1  x  1 1  «  ■  «lu  muscle,  mi  v«ul  diminuer  le 
glycogène  hépatique  ;  c  est  ce  «pion  observe  chez  les  animaux  surme¬ 
nés  ou  simplement  faligui's.  (loninie  la  montré  K i il/.,  un  exercice  vio¬ 
lent  fait  disparaître  le  glvcog«'*ne  des  muscles  cl  du  foie  cl,  comme  I  ont 
reconnu  Chauveau  el  Kaufmann,  «piand  le  muscle  se  contracte,  le  foie 
verse  plus  abondamment  l«'  su«tc  dans  le  sang.  L«'s  expériences  très 
précises  de  Houssay  et  Dambrosi  «tablissenl  «pie  sur  des  (  ihiens  dont  le 
foie  a  été  exclu  par  une  anastomose  entre  la  veine  porte  et  la  veine 
rénale,  la  resynthèse  glycogénique  s<‘  fait  mal  dans  les  muscles  soumis 
à  une  excitation  tétannpie.  Le  glycogène  «haut  tombé  à  88  milligrammes 
(moyenne  de  quatre  expériences  minimum  yd  ;  maximum  i‘>'i)  par 
100  grammes  «le  tissu  frais,  csl  remonté  après  1  heure  de  repos  à 
129  milligrammes  111111111111111  70:  maximum  200).  (liiez  les  animaux 
normaux,  la  glycogénie  musculaire  atteml,  dans  ces  conciliions,  de  don 
à  600  milligrammes.  Si  I  on  injecte  du  glucose,  la  resynthèse  est  meil¬ 
leure  :  la  proportion  de  glvcogène  monle  à  •>.’>.>  cl  meme  m  ’. 

Etudiant  ce  «pu  se  passe  chez  I  Nomme,  Parlurier  arrive  à  des  con¬ 
clusions  analogues.  Chez  les  individus  normaux,  la  glycémie  esl  plus 
élevec  pendant  le  travail  musculaire  «pie  pendant  le  repos.  Si  le  foie 
est  malade,  le  travail  musculaire  produit  au  contraire  de  I  hypoglycémie. 

Ions  ces  faits  confirment  I  ancienne  opinion  «le  Chauveau  <“l  Kauf¬ 
mann  el  permettent  de  conclure  avec  eux  «pic  le  hue  est  le  collaborateur 
indirect  des  muscles  dans  I  exécution  «les  mouvements. 

Transformations  du  glucose.  (  le  n  csl  pas  seulement  dans  les  mus¬ 
cles  que  le  glucose  est  consommé.  Le  sang  renferme  un  iermeiil  glvco- 
ly tique  qui  fait  disparaître  le  sucre.  On  en  trouve  «‘gaiement  dans  les 
sucs  obtenus  en  soumettant  des  tissus  à  l’action  «I  une  presse  h  val  nui  - 
hquo  :  c  est  le  suc  du  foie  qui  agit  le  plus  énergiquement.  Les  muscles, 
saut  le  myocarde,  ont  peu  «I  influence.  Le  pancréas  consomme  aussi 
fort  peu  de  sucre,  mais  il  renferme  une  substance,  rentrant  dans  le 
groupe  des  hormones,  «pi  on  lient  retirer  de  la  glande  par  I  ébullition 
C  «pu,  ajoutée  au  suc  musculaire,  en  augmente,  dans  «h's  proportions 
notables,  le  pouvoir  glycolytique. 
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Les  I ranslormal ions  (|ii(‘  sultil  le  sucre  sont  I >on 1 1 < *< >11 1 >  plus  complexes 
ipi  on  ne  I  ;iv;ul  u  n  tout  il  abord.  (  1  est  ainsi  ipi  on  avail  admis  ipi  une 
simple  owdalion  rendail  compte  de  la  décomposil ion  ipu,  en  abandon- 
nanl  I  eau  el  I  acide  carbonique  unis  dans  la  molécule,  dégageait  I  éner¬ 
gie  « 1 1 1 1  avait  servi  à  la  combinaison,  soit  3,7b  calories  par  gramme  : 

CuHl20G  +  120  =  000-  +  61 1-0. 


La  résistance  du  glucose  à  une  oxydation  directe  rend  fort  impro¬ 
bable  cette  formule  simpliste.  La  décomposition  du  sucre  doit  se  faire 
par  étapes  successives,  c  esl-à-dire  par  la  production  d  une  série  de 
corps  intermédiaires.  Or  les  études  poursuivies  sur  les  fermentations 
produites  par  les  levures  et  sur  les  transformations  <pu  si*  passent  dans  le 
muscle  ont  conduit  à  des  résultats  superposables.  (  >  1 1  a  moins  bien 
étudié  les  phénomènes  dont  le  foie  est  le  siège.  Mais  on  a  de  bons 
motifs  de  croire  ou  ils  sont,  smon  identiques,  au  moins  analogues. 

(le  ipu  est  bien  démontré,  c  est  (pie  dans  le  foie  comme  dans  les 
muscles,  d  se  produit  tout  d  abord  des  esters  hexose-phosphoriques. 
Les  éléments  en  sont  fournis,  non  pas  par  le  glucose,  mais  par  le  gly¬ 
cogène.  (les  esters  sont  au  nombre  de  trois  :  un  ester  dipliosplioriqiie 
formé  par  I  union  de  deux  molécules  il  acide  phosphorique  avec  une 
molécule  de  fructose  :  c’est  l’ester  de  llarden  (‘I  Young  ;  deux  esters 
monopliosphoriques,  I  un  ester  de  Neuberg,  est  tonné  aux  dépens  du 
fructose,  1  autre,  ester  de  Hobison,  aux  dépens  du  glucose. 

(les  esters  ont  les  constitutions  suivantes  : 

oit. 0112  —  cou  —  chou  —  ci  ton  —  ci  t  —  cii-ou 

- (  I 

Fructose 

CM"-  —  C  011  -  Cl  1011  —  C.HOII  —  CH  —  CH2 

I  I  I  1 

!  I-I>03  —  O  1 -  0 - 1  0  —  l*03ll- 

Esler  fructose  diphosphorique 

Gr,H10Oc  (PO3 II2)2 

CHOU  —  CHOU  —  CHOU  —  Cil  —  CHOU  —  Cil2 

I  I  I 

I _ 0 - 1  0  —  l’O-'l  1- 

Ester  licxose  nioiioi>lios[>liori(|iie 

CI1UII0I1.(P0!1I2). 


Les  deux  esters  monopliosphoriques  ont  la  même  constitution  :  ils 
diffèrent  par  la  cupule  glucidique.  Nous  avons  donné  la  iormule  de 
lester  formé  par  du  glucose  à  forme  d  Oxyde  de  butylène,  le  glucose 
instable  qui  intervient  dans  la  plupart  des  transformations  chimiques' 
de  l’organisme. 

Considéré  tout  d  abord  comme  un  produit  qui  doit  être  nus  en 
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réserve,  I  ester  dipliosphorique  semble  remplir  le  rôle  le  plus  important 
dans  la  transformation  des  glucides  et  de  la  reconstitution  de  l’acide  lae- 
liipie  en  glxcogène.  I  ne  evpérience  de  Hicgel  met  le  fait  en  évidence 
l'injection  inlraxcinense  d'nn  laclale  détermine  une  diminnlion  immé¬ 
diate  du  phosphore  inorganique  suivie  plus  lard  d’une  hyperglycémie. 

Les  travaux  de  \euberg  tendaient  à  faire  admettre  (pic  deux  ferments 
interviennent  pour  rompre  la  molécule  d’ester  liexose-diphosphorique, 
l'une  la  phosphatase  libérant  l’acide  phosphorique,  l’autre  la  glvcolasé 
scindant  I  hexose  pour  donner  deux  molécules  de  méthylglyoxal. 

<_:°I l,0O<5(PO3l I2)2  >  aPO*H»  +  2C*II+0* 

Kslcr  hexose  Mélliylglyoxal 

diphosphorique 

I  n  enzyme  fut  mis  en  évidence  par  Neuberg  et  Daking  ;  abondam¬ 
ment  répandu  dans  les  organes  cl  les  tissus,  cet  enzyme  peut  transfor¬ 
mer  le  méthy Iglyoxal  en  acide  lactique  : 


CH3 


CH3 

I 


C  =  0+Ha0  >  CII0I1 

0 


S' 


(  ; 


Méthylglyoxal 


coon 


Ac.  lactique 


Cette  réaction  perdit  de  son  importance  lorsque  Lohmann  démontra 
que  le  méthy Iglyoxal  ne  donne  de  l'acide  lactique  qu’en  présence  de 
glutathion  :  celui-ci  agit  comme  un  co-ferment.  Comme  il  se  trouve 
en  grande  quantité  dans  le  foie,  on  peut  admettre  la  réalité  de  cette 
réaction,  mais  elle  est  accessoire,  l^s  transformations  sont  beaucoup 
|>  us  complexes  et  ont  été  mises  en  évidence  par  de  nombreuses  recher- 
Ches  POIII's„,\ îcs  sur  la  physiologie  du  muscle.  Nous  axons  résumé 
?  un  tableau  celle  évolution,  en  tenant  compte  des  récentes  recherches 
l  arnas.  Notre  schéma  (p.  correspond  à  la  période  de  Ira- 

...  '  "  nuise  le  qui  est  précédée  d  une  période  d'amorçage  que  nous 

■  ms  laissée  de  côté.  Ces  deux  phases  se  font  sans  intervention  de 
1  *  .xgene,  pins  survient  la  phase  de  réparation  et  de  reconstitution  où 
iiiciiU  n'’  Sa"S  (  llC  in(*ISPensahlc,  est  nécessaire  au  bon  fonrtionne- 

(_e  q "i  augmente  l’intérêt  des  transformations  subies  d  ms  le  muscle, 
,ries  ',ut‘  les  travaux  de  Palladin  et  de  ses  élèves  ont  établi  les  analo- 
8  '  fonctionnement  entre  le  cerveau  et  les  mus,  les.  C’est  donc 


A  ( K,  i ,Jn  expose  complet  <le  la  *j uesLion  dans  les  d 
Louis  Im!!'  °  ni<  lul’olisme  inte  rmédiaire  des  Iiydrales  de  cari, 


■°uis  h».,,,, , 

Biologie  ninlî  l’I1,  '-«•>,|  :  II.  Honnit.  Les  matière 

9  med,cde-  >937,  I.  XXVII,  n"  7,  pp.  4,7.48/,. 

Ul-  '••nsioi.oiai-:.  m  (2c  ,.,1  , 


leux  articles  suivants  : 
bone.  Volume  jubilaire 
minérales  de  l 'organisme. 
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1111  mécanisme  général  nui  doit  mlmenir  également  dans  le  foie.  On 
trouve  dans  cet  organe  les  différents  ferments  indispensables.  Les  prin¬ 
cipaux  sont  désignés  sous  les  noms  de  phosphatase  et  de  phosphatase. 
Le  premier  assure  la  synthèse  de  I  ester  diphosphovique.  Son  action 


Glycogène 


Ac  adénosinetnphosphonquo  n.Ac.3phosphoglycérique  n  Phoophoqlycrrnl 

cViPo'po'ii  pVii*  c'h'o4  i»o3h3  c'tfo!  podr 


est  activée  par  l'insuline  qui  remplit  le  rôle  d  une  kinase,  relativement  1 
thermostable,  car  elle  supporte  L’acide  fruclosc-diphosphorique  est  ! 
décomposé  par  un  ferment,  la  phosphatase.  Ihmianu,  Hicdol  et  1  >iedc-  1 
riehs  ont  montré  que  le  foie  renferme  deux  phosphatases  ;  I  une  a  son 
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maximum  d'action  à  /dl  -  I  a  1 1 1 r< *  à  pli  •),•>.  Celle-ci  est  stable 
ou  milieu  alcalin  et  est  inactivée  dans  les  milieux  neutres  ou  acides  ; 
l'an  Ire  est  stable  dans  les  milieux  légèrement  acides. 

Form  \tion  m  1  \0  r0SK  11  ni;  1.  \<:ii»e  ci  rmoi  1  .  Le  sucre  lancé 
par  |o  foie  peut  cire  utilisé  par  les  organes,  dont  quelques-uns  lui  font 
subir  des  transformations,  (lest  ce  <pu  se  produit  dans  la  glande  mam¬ 
maire.  Le  lactose  et  les  autres  sucres  (pu  si-  trouvent  dans  le  lait,  gyno- 
lactose  et  allolaetose  de  IVdonovski,  provimmenl  du  glucose  hépatique. 
\  la  lin  de  la  gestation,  sous  1  influence  probable  d  une  hormone,  le 
foie  déverse  dans  le  sang  un  excès  de  glucose.  Celui-ci  n  étant  pas  encore 
utilisé  par  la  glande  mammaire,  de  la  glycosurie  peut  se  produire. 
Celle  giveosurie  disparaît  après  la  délivrance  pour  faire  place  à  de  la 
lartosiirie. 

Les  recherches  de  L.  \11ger  ont  nus  en  évidence  le  rôle  du  hue  dans 
le  développement  de  la  maladie  des  Vaches  lactanles,  denoimnée,  fort 
improprement  d’ailleurs,  la  lièvre  vitulaire.  Cette  maladie  procède  par 
accès  liés  à  I  hypoglycémie.  LIN1  se  développe  quand  la  fonction  glyco¬ 
génique  du  foie  est  atteinte  et  peut  être  reproduite  par  une  injection 
d  insuline. 

Le  foie  semble  intervenir  par  son  gheogcnc,  dans  le  métabolisme 
du  calcium.  <  >11  trouve  in>  milligrammes  de  ce  métal  dans  le  plasma 
sanguin  de  I  Homme,  dont  10  milligrammes  non  lomsables  représen¬ 
tent  un  simple  déchet  et  s  éliminent  par  le  rein.  (Jette  partie  excrémen¬ 
tielle  est  à  I  état  de  citrate,  dont  Thunberg  a  démontré  la  présence  dans 
le  sang  et  dans  l’urine.  C  est  aussi  à  l’état  de  citrate  que  le  calcium  se 
trouve  dans  le  lait.  La  proportion  est  de  2  grammes  par  litre  dans  le 
lait  de  Vache. 

(hi  n  est  guère  renseigné  sur  l’organe  qui  donne  naissance  à  l’acide 
citrique,  mais  il  est  plus  (pic  vraisemblable  que  c’est  le  foie.  Une  simple 
oxydation  rend  compte  de  la  transformation  du  glucose  en  acide 
citrique  ; 


C6H12Ofi  +  30  =  C6H807  +  -iH20. 

Glucose  Ac.  citrique 


La  realite  de  la  réaction  a  d  ailleurs  été  établie  par  I  élude  des  fer¬ 
mentations  ipie  certaines  moisissures  produisent  dans  les  solutions  de 
glucose. 

Le  loie  renferme  une  cilricn-drliydrasc  découverte  par  Ludwig  et 
Veefl  (  1  ),  qui  agit  .à  un  /d  I  =  7  ,(i.  File  déconqx  »se  l’acide  cil  ru  pie  en  acide 
loi  inique  et  en  un  acide  célo-dicarbomque,  qui  se  transforme  ensuite  en 
ac|dc  acety lacétique  : 


O)  lt.  1 


suloij.  ( '.hernie 


1  "'vu.  miel  A.  Neefc.  1 1(* I n ■  r  ilio  Cil  1  ii’odchyd l'asc  der  l.chcr.  Ztsclir.  j.  phy~ 


il)36,  l.  CCXL,  )>j>.  1O.3-178. 
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Ac.  cclodicarbonumc  Ac.  fonnimtc 

CIO  _  0,0011  j 

Ac.  ci  Iriquc  (Il  —  (  .(  I  —  (.11-  —  ( .(  )0I  I 

Ac.  acctylaccli(|uc 

Pni'  des  expériences  de  perfusion,  Sjoslrüm  a  établi  ipie  le  l'oie  du 
Lapin,  du  Chat  et  dn  Chien  possède  à  un  liant  degré  le  pouvoir  de 
décomposer  I  acide  citrique.  Si,  opéra  ni  sur  le  Lapin,  on  provoque  des 
lésions  hépatiques  par  le  formiale  d  allvle,  le  taux  de  l'acide  citrique 
contenu  dans  le  sang,  d  abord  abaissé,  s’élève  au  bout  de  quelques 
jours.  La  perfusion  démontre  que  le  foie  a  en  elle!  perdu  son  action  sur 
1  acide  citrique.  Sjostrom  a  fait  de  ces  résullals  une  application  clini¬ 
que.  L  augmentation  de  la  citrémie  est  un  signe  d  insuffisance  liépa- 
I  iquc. 

LES  G/.YC  OS  U  ME  S  1)  ORIGINE  HÊPATIQVE 

Par  sa  folichon  gl\ eugénique  le  loie  esl  I  organe  régulateur  de  la 
glycémie  ;  c  esl  lui  qui  conditionne  les  li\ perglvrémics  et  les  glycosu¬ 
ries  (pu  leur  sont  consécutives. 

Pendant  longtemps  il  fut  classique  de  dmser  les  glycosuries  d  origine 
I id* | >al k | ne  en  deux  groupes  :  les  glycosuries  par  msiiHisance  hépatique, 
glycosuries  par  anhépatie,  le  foie  laissant  passer  le  sucre  ipi  d  aurait  dû 
retenir;  —  les  glycosuries  par  suracti\ité  hépatiipie,  glycosuries  par 
1 1 \  perliépal ie,  le  foie  déversant  une  trop  grande  quantité  de  glucose. 
Nous  saxons  au  (ou  rd  hui  que  le  fonctionnement  du  foie  est  placé  sous 
la  dépendance  du  système  nerveux  et  surtout  des  hormones.  On  peut 
conserver  la  division  ancienne,  eu  en  modifiant  les  termes,  et  admettre 
une  glycosurie  par  insuffisance  gliiropexique  et  une  glycosurie  par  excès 
de  glycogénolvse. 

Le  pouvoir  glucopexique  du  foie  esl  dépassé  quand  le  sang  de  la  veine 
porte  contient  un  excès  de  glucose  :  c’est  ce  qui  a  lieu  après  les  repas. 
Pour  être  réelle,  cette  hyperglycémie  alimentaire,  comme  la  montré 
Baudouin,  est  assez  légère.  Le  rapport  entre  la  richesse  du  sang  en 
sucre  axant  et  après  le  repas,  ne  dépasse  pas  i,35.  (  liiez  les  individus 
atteints  d  insuffisance  hépatiipie,  il  peut  s’élever  à  a  et  même  monter 
au-dessus  de  a.  La  détermination  de  ce  coellicient  fournit  ainsi  des 
renseignements  intéressants  sur  le  fonctionnement  du  foie. 

Si  le  repas  est  très  riche  en  féculents,  du  sucre  peut  franchir  la  bar¬ 
rière  rénale.  Celle-ci,  d  ailleurs,  u  est  pas  parfaitement  close  :  I  urine 
contient  souvent  de  o,  1  à  c> ,  •  >  o/oo  de  glucose.  \près  une  forte  inges¬ 
tion  de  sucres  ou  de  féculents,  la  proportion  atteint  et  dépassé  i  o/oo. 

Srlucndorfl  a  examiné  I  urine  de  .1 3  \  soldats  ;  chez  dlti,  il  a  trouve 
du  sucre  et,  chez  ap  d  entre  eux,  dans  une  proportion  assez  élevée. 
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( ;el | e  fréquence  de  la  glvcosurie  dans  l'armée  allemande  lient  simple- 
m(»nl  j'i  In  forte  consommation  des  lérulcnts.  CMiez  les  cnils  <|in  con- 
sonnnenl  plus  de  graisse  et  de  viande,  la  glycosurie  est  pins  rare  ;  elle 
n'a  été  décidée  que  dans  r>  o/o  des  cas  et  encore  (*sl -<d l<*  peu  marquée. 

Mais,  comme  toujours,  le  problème  est  plus  complexe  qu  il  ne  semble 
au  premier  abord.  Si,  par  exemple,  les  boissons  lermenlées  cl  surtout 
le*  x  i 1 1 s  mousseux  favorisent  la  glycosurie  alimentaire,  c’est  parce  que 
ccs  boissons  provoquent  une  \ aso-ddalation  hépatique  et,  en  meme 
temps,  déterminent  dans  I  épil liélium  rénal  un  trouble  passager  qui  le 
rend  plus  perméable. 

Les  congestions  du  loie,  actives  ou  passives,  déterminent  de  I  hyper¬ 
glycémie  cl  meme  de  la  glucosurie.  (lest  ce  que  Ion  peut  démontrer 
en  sectionnant  le  s\  mpalluque  (Lvon  cl  \belell),  en  pratiquant  l’extir¬ 
pation  partielle  du  plexus  solaire  (Munk  et  Klehs),  en  enlevant  les  gan¬ 
glions  semi-lunaires  (François-Franck). 

Les  résultats  sont  semblables  quand  on  ralentit  le  cours  du  sang  vei- 
nenx  en  liant  la  veine  cave  inférieure  au-dessus  du  foie  (Moos,  Papdian) 
ou  en  pinçant  les  veines  susbépaliques  de  façon  à  en  diminuer  le  débit 
(Sonia). 

(Mande  Bernard  avait  indiqué  que  la  glycosurie  se  produisait  après 
1  ingestion  de  sucre  ou  do  féculents  quand  le  sang  de  la  veine  porte  ne 
traversait  plus  le  foie,  (l’est  ce  qu  il  avait  obtenu  en  pratiquant  la  liga¬ 
ture  lente  de  ce  vaisseau  ;  e  est  ce  que  Pavy  confirma  en  abouchant  la 
veine  porte  dans  la  veine  rénale.  Colral  a  fait  de  celle  donnée  expéri¬ 
mentale  une  application  clinique.  Il  a  montré  la  fréquence  de  la  gly¬ 
cosurie  alimentaire  chez  les  malades  atteints  de  cirrhose  atrophique, 
résultat  < 1 1 1  il  attribua  au  trouble  de  la  circulation  portale.  Mais  celle 
glycosurie  n’est  pas  liée  à  des  modifications  circulatoires  ;  elle  dépend 
de  I  inaptitude  des  cellules  i)  fixer  le  glucose. 

t  fii  avait  espéré  que  la  recherche  de  la  glycosurie  alimentaire  pourrait 
fournir  des  renseignements  intéressants  sur  l’état  fonctionnel  du  foie. 
Mais  le  phénomène  est  beaucoup  plus  complexe  qu  on  ne  l’avait  cru 
tout  d  abord.  Les  facteurs  qui  entravent  ou  favorisent  le  passage  du 
glucose  dans  I  urine  sont  trop  nombreux  pour  que  la  méthode  puisse 
donner  des  renseignements  utiles. 

Lest  aussi  à  un  trouble  hépatique  qu  on  rapporte  les  glycosuries  dvs - 
l^’l'lujues,  les  unes  liées  à  une  lésion  nrrhotique  du  foie,  les  autres  à 
une  excitation  de  celle  glande.  L  acide  sécrétée  en  excès  chez  les  hvpcr- 
•  lilorhydriipies,  les  acides  de  fermentation  qui  prennent  naissance  dans 
le  tube  digeslil  des  dyspeptiques,  peuvent  être  partiellement  absorbés 
e  ’  posant  dans  la  veine  porte,  vont  activer  la  transformation  du  g I \  - 
(ogçnc  hépatique  en  sucre.  L  expérience  démontre,  en  effet,  que  I  in- 
.!<■«  1 1011  d  acides  dilués  dans  une  veine  de  I  intestin  est  sume  de  glvco- 
srlu  B  excitation  hépatique  peut  reconnaître  une  autre  cause.  I)  après 
‘*1  d(‘l  et  Nivière,  I  injection  de  sang  artériel  dans  la  veine  porte  pro- 
N(h|"c  egalement  le  passage  du  sucre  dans  1  urine,  (fii  peut  admettre 
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<|iie,  clic/,  les  dyspeptiques,  le  travail  de  le  digestion  eut  raine  une  con¬ 
gestion  anormale  de  I  intestin;  la  circulation  devenant  plus  active,  le 
sang  gardera  partiellement,  après  la  traversée  des  capillaires,  les  carac¬ 
tères  du  sang  artériel. 

Nombre  de  substances  irrilantes,  inlroduiles  par  un  rameau  de  la 
veine  porte,  son!  également  capables  d  activer  la  glyeogénolvse  et  de 
produire  la  glycosurie.  (lest  <  e  qu  on  obtient  en  utilisant  des  solutions 
diluées  d  acide  ou  d  alcool  ou  en  se  servant  d  éther.  Il  sullit  même  de 
faire  ingérer  celle  dernière  substance  par  I  estomac  pour  faire  apparaître 
le  sucre  dans  I  urine. 

il  est  encore  possible  de  provoquer  la  glycosurie  en  nelnanl  la  glvco- 
génolvse,  c  est-à-dire  en  ui|erlanl  dans  un  rameau  de  la  veine  porte 
soit  du  sue  pancréatique,  sml  un  ferment  amylolv  laque,  dia stase  végé¬ 
tale  ou  animale.  On  peut  même  pousser  I  in|eetion  par  une  veine  péri¬ 
phérique,  une  quantité  s  u  1 1  i  sa  nie*  de  ferment  parviendra  au  foie,  (les 
résultats  sont  intéressants,  car,  en  mamies  circonstances,  du  ferment 
amvlolvtique  est  résorbé  dans  I  intestin  et  arrive  ainsi  au  contact  îles 
cellules  bépat mues. 

En  face  des  glycosuries  relevant  d  une  excitation  directe  des  cellules 
hépatiques,  il  faut  placer  celles  qui  sont  dues  à  un  trouble  fonctionnel 
des  glandes  endocrines,  et  notamment  à  une  insuffisance  pancréatique 
ou  à  une  sécrétion  exagérée  des  surrénales.  Nous  en  avons  dé|à  présenté 
l’histoire.  I!  nous  suffira  de  rappeler  qu  on  rattache  aiqoiird  hui  à  une 
décharge  d  adrénaline  les  glycosuries  émotives  et  les  glycosuries  qui  se 
produisent  au  cours  d’un  grand  nombre  d  affections  nerveuses  :  hémor¬ 
ragies  cérébrales,  tumeurs  du  cerveau,  du  cervelet  ou  du  bulbe,  para¬ 
lysie  générale,  sclérose  en  plaques,  névrosés  et  psvebopatlnes,  tumeurs 
comprimant  le  pneumogastrique,  névralgies  faciales. 

Les  i/lvcnsii  ries  I  ni  u  in  ni  i<i  lies  reconnaissent  le  plus  souvent  pour  point 
de  départ  un  ébranlement  des  centres  nerveux  ou  une  e\<  Nation  du  foie. 
Sur  i /|o  ras  de  glycosurie  traumatique,  relevés  par  «lodry,  y:»  lois  la  con¬ 
tusion  portail  sur  la  tête,  •'()  fois  sur  le  raclus  et  dans  i  •>  cas  sur  le  loie. 

Par  leur  retentissement  sur  le  loie,  les  ébranlements  nerveux  sont 
souvent  suivis  de  glycosurie  alimentaire,  dans  plus  du  tiers  des  cas, 
d  après  von  Jackseh,  Slrumpell,  Strauss. 

(l  est  aussi  à  une  excitation  du  bulbe  qu  on  rattache  actuellement  la 
glycosurie  d  origine  e.vp// v./û/i/r.  (  >n  a  dit  que  le  système  nerveux  agit 
par  mu1  déchargé  d'adrénaline,  mais  la  glycosurie  persiste  après  sec¬ 
tion  des  nerfs  hépatiques  ou  section  des  nerls  splanchniques,  \ussi 
a-t-on  invoqué  une  action  directe  de  I  acide*  carbonique  sur  les  cellules 
du  foie,  (l'est,  en  effet,  dans  ce  gaz  que  le  glycogène  disparaît  le  plus 
rapidement,  quand  on  étudie  ce  qui  se  passe  après  la  mort,  (tu  a  aussi 
invoque  I  acidose  qui  se  produit  chez  I  animal  asphvxie,  tandis  que  Her¬ 
mann  pense  que  tout  peut  s  expliquer,  dans  ce  cas,  comme  dans  beau¬ 
coup  d’autres,  par  I  intervention  de  la  sympalhine. 

Les  in icel ions  de  solutions  concentrées  de  chlorure  de  sodium  dclci* 
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minent  le  passage  du  sucre  dans  l'urine.  C’est  ce  qu’on  observe  en  intro¬ 
duisant  dans  les  veines  d  un  Lapin  m  centimètres  cubes  par  kilogramme 
d’une  solution  de  Nat  II  à  io  o/oo.  Le  chlorure  de  calcium  est  l’antago¬ 
niste  du  sel  sodique.  L  action  est  due  à  un  retentissement  sur  les  centres 
nerveux,  car  l'introduction  par  l’artère  vertébrale  provoque  une  gly¬ 
cosurie,  que  le  sel  de  calcium  n  est  plus  capable  d’arrêter,  (les  expé¬ 
riences,  fort  intéressantes,  montrent  une  fois  de  plus  I  antagonisme  des 
sels  de  sodium  et  de  calcium  et  foui  comprendre  le  mécanisme  d  une 
influence  d’apparence  humorale. 

Les  glycosuries  d  origine  hmà/uc  sont  fort  nombreuses.  On  peut  les 
diviser  en  deux  groupes,  suivant  qui'  la  glycosurie  est  ou  n’est  pas  pré¬ 
cédée  d’une  hyperglycémie.  Dans  ce  dernier  cas,  le  poison  produit  un 
abaissement  du  seuil  rénal  et  n  agit  qu  indirectement  sur  le  foie  ;  I  éli¬ 
mination  exagérée  du  sucre  par  l'urine  entraînant  une  hypoglycémie 
et  une  hyperglycogénolyse  consécutive.  Il  suflit  de  rappeler  les  glxco- 
suries  provoquées  par  la  phlorizoside  ou  par  une  dose  extrêmement 
faible  de  cantharidine,  i /■>  milligramme. 

Les  poisons  qui  provoquent  de  I  hyperglycémie  agissent  sur  le  foie, 
soit  directement,  soit  indirectement  par  le  système  nerveux.  Dans  un 
travail  fort  intéressant,  Vaille  (i)  a  montré  que  I  emploi  de  la  sparléme 
permet  de  déterminer  en  quel  point  les  poisons  hyperglvcénnanls  por¬ 
tent  leur  action.  S  ils  agissent  sur  les  centres  ou  les  ganglions,  la  spar- 
téine  en  diminue  ou  en  supprime  les  effets.  S  ils  agissent  au  delà  des 
ganglions  ou  à  la  périphérie,  la  sparléme  reste  sans  millième,  \insi, 
pour  prendre  quelques  exemples,  la  sparléme  empêche  l’hvperglvréniie 
provoquée,  chez  les  animaux  normaux,  par  la  nicotine,  l’extrait  du 
lobe  antérieur  de  l’hypophyse,  les  sels  de  magnésium,  la  papasérme 
et  1  apomorphme.  LUe  diminue  I  effet  hyperglveénnanl  de  la  morphine, 
de  la  codéine  et  de  1  héroïne.  Kl  le  n  influence  pas  et  parfois  augmente 
1  action  des  sels  d  ammonium,  de  la  diomne,  de  la  phénolphtaléme,  du 
salicylate  de  sodium. 

Les  divehses  ot.yotiiues.  —  Le  glucose  n’est  pas  le  seul  sucre 
qu  on  trouve  dans  I  urine.  Lu  certaines  circonstances,  le  lévulose,  le 
lactose,  le  galactose,  le  saccharose  v  passent  également.  On  peut  \ 
trouver  aussi  des  pentoses,  de  I  inusité,  qui  est  comme  on  sait  un  sucre 
cyclique  et  en  lin  un  corps  réduisant  la  liqueur  rie  Kehlmg,  I  acide  honio- 
gentesique.  Parmi  ces  corps  réducteurs,  le  plus  intéressant  est  I  acide 
glyci i roi i k [ ne ,  dont  I  élimination  est  en  rapport  avec  les  transformations 
que  le  foie  lait  subir  à  certaines  substances  toxiques  (v.  pp.  3.»y-3/i3). 

Pour  deeeler  I  acide  glycuroniqiic,  on  le  précipite  à  I  état  do  se! 
plombique  et  Ion  chaulle  le  précipité  dans  une  solution  d  acide  chlor¬ 
hydrique,  (pu  le  redissou l,  additionnée  de  quelques  gouttes  d  une  solu- 

(•)  r -liarles  Vaili.k.  Contribution  à  l 'élude  dos  hyperglycémies  médicamenteuses 
ou  toxiques.  Thèse  de  Paris,  n,37. 
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lion  alcoolique  de  naphto-résorcine.  A  près  refroidissement  sous  un 
eouraul  d  eau,  on  agile  avec  de  lélher,  qui  prend  une  belle  coloration 
rouge-violel .  Pour  faire  un  dosage  exact,  on  soumet  à  la  distillation  le 
précipite  dissous  dans  une  solution  d  acide  chlorhydrique  ;  on  recueille 
le  lurlurol  qui  se  dégage  et  on  le  précipite  au  moyen  de  la  phloroglu- 
eme.  <  )n  obtient  ainsi  la  totalité'  de  I  acide  glycuromque,  mais  aussi  une 
partie  des  autres  glucides,  on  apprécie  donc  la  glvcune  plutôt  ipie  la 
glvmronurie. 

Los  résultats  sont  intéressants  (i),  car  la  glvmrie  est  fortement  dimi¬ 
nuée  au  cours  des  affections  graves  du  foie.  L  liomme  normal  élimine 
('ii  moyenne  o  gr.  Siti  en  :>, \  heures;  dans  la  cirrhose  atrophique,  la 
quantité  tombe  à  O,3oo  et,  à  la  période  ultime,  à  0,08  et  même  à  o,oG. 

I  ne  objection  surgit  aussitôt.  La  diminution  de  la  glvmrie  n  est-elle 
pas  en  rapport  avec  le  régime  alimentaire:1  Sur  des  (llnens  au  régime 
du  pain  et  de  la  viande,  |  ai  constaté  (pie  b's  variations  des  quantités 
d  urines  et  de  glucides  sont  beaucoup  plus  marquées  «pie  chez  I  Homme. 
La  moyenne  de  iti  analyses  a  été  de  ”35  centimètres  cubes  d  urines 
en  :>/j  heures,  contenant  <>,i/|i  de  glucides  comptés  en  acide  glvcu- 
roinque.  L  inanition  11e  modihe  «pie  fort  peu  les  résultats  :  la  moyenne 
est  de  0,1  1  :>  le  troisième  jour  du  jeûne  et  de  0,008  le  huitième.  Si, 
à  ce  moment,  on  fait  un  lavage  de  l’organisme  en  injectant  dans  les 
veines  3 00  centimètres  cubes  d’eau  salée,  on  provoque,  le  huitième  jour, 
une  glvmrie  de  o,3b  1  et,  le  douzième  jour,  une  glvcune  de  o, :>  1  (i,  chif¬ 
fres  supérieurs  à  la  normale,  (les  expériences  démontrent  que  les  réser¬ 
ves  glucidiques  s'épuisent  lentement.  Ajoutons  que,  si  bon  soumet  les 
animaux  au  régime  lacté,  la  moyenne  de  la  glvmrie  est  de  o,i/jo. 

La  comparaison  des  deux  séries  de  dosages  établit  une  différence  pro¬ 
fonde  entre  les  modifications  physiologiques  qui  troublent  peu  la  glx- 
curie  (‘I  les  modifications  pathologiques  (pu  entraînent  une  diminution 
énorme,  en  rapport  avec  I  insuffisance  des  cellules  hépatiques. 


VT  II 

ACTION  DU  FOIE  SUR  LES  LIPIDES 

Les  graisses  neutres  introduites  par  l'alimentation  sont  dédoublées 
par  le  sucre  pancréatique  en  acides  gras  cl  glyrcrnl.  La  séparation  11  est 
(pie  momentanée  ;  elle  a  pour  effet  de  permettre  aux  molécules  relati¬ 
vement  petites  c p  1  i  pro\  lennenl  des  grosses  molécules  graisseuses  de  dé¬ 


fi)  II.  Hociat.  Glycuiie  cl  glyciiromirio.  Lu  l'rcsse  Medicale,  6  octobre  1926,  p.  iAo- 
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fu scr  dans  les  parois  intestinales.  Là  nue  combinaison  se  fini  <pn 
reforme  des  graisses  neutres  dont  la  pins  grande  pari ie  pénètre  à  I  <  I a I 
de  Unes  gouttelettes  émulsionnées  dans  1rs  rhyhlères.  \msi,  ronlrai- 
remenl  aux  attires  prodmls  de  la  digestion,  les  lipides  écliappenl  tt 
l’aelion  tin  foie.  \près  avoir  traversé  les  ganglions  mésenlérirpies  ipn 
leur  font  subir  des  modifications  assez  mal  connues,  ils  arment  par  le 
canal  thoracique  dans  la  circulation  veineuse.  Déversés  dans  la  veine 
sous-clavière  gauebe,  ils  passent  dans  la  veine  cave  supérieure  pour 
aboutir  dans  le  ventricule  droit  ipn  les  envoie  vers  le  poumon,  (let 
orcane  les  arrête  et,  par  une  dislocation  complète  des  molécules,  leur 
fait  perdre  leurs  propriétés  caractéristiques.  C’est  du  moins  ce  qui  a 
lieu  riiez  les  Mammifères,  car  suivant  la  remarque  de  Cl.  Bernard  chez 
les  Poissons,  les  Batraciens  et  les  (  fiscaux,  le  système  ehyblèrc  est  rudi¬ 
mentaire  ('I  l'absorption  des  graisses,  qui  semble  il  ailleurs  peu  active, 
se  fait  par  la  veine  porte  (i  ).  Cependant  par  les  anastomoses  qui  relient 
la  veine  porte  à  la  veine  cave,  une  assez  forte  proportion  de  graisses 
arrive  directement  dans  la  circulation  générale,  comme  j  ai  pu  le  consta¬ 
ter  sur  la  Grenouille. 

Même  chez  les  Mammifères,  le  poumon  est  loin  d  arrêter  la  totalité 
des  matières  grasses.  Le  sang  artériel  en  contient  une  assez  grosse 
quantité,  qui  revient  au  foie  soit  par  l’artère  hépatique,  soit  par  la  veine 
porte. 

Il  se  fait  encore,  pendant  la  période  digestive,  une  pénétration  de 
graisses  neutres  dans  le  système  porte;  la  proportion,  sans  être  très 
élevée,  est  appréciable.  Le  foie  peut  donc  exercer  une  action  lipopexi- 
que.  Aussi,  après  un  repas  riche  en  graisses,  en  trouve-t-on  une  accu¬ 
mulation  dans  les  cellules  situées  à  la  périphérie  des  lobules.  Sur  des 
Chiens  nourris  avec  de  1  huile  de  foie  de  morue,  l‘ rendis  a  vu  les  cel¬ 
lules  hépatiques  se  transformer  en  vésicules  adipeuses. 

Gilbert,  (  larnot  et  .Tonner  ont  étudié  l'arrêt  des  graisses  en  injectant 
dans  la  veine  porte  de  1  huile  émulsionnée  ou  du  lait.  Le  microscope 
montre  que  des  gouttelettes  s’arrêtent  dans  les  capillaires,  qu’elles  sont 
prises  par  les  cellules  endothéliales  et  les  cellules  étoilées  et  parviennent 
ensuite  dans  les  cellules  hépatiques  ;  puis,  peu  à  peu,  la  graisse  ainsi 
introduite  diminue  ;  elle  a  disparu  au  bout  d  une  dizaine  de  jours. 

Les  recherches  de  Poheard  et  Noël,  faites  avec  des  méthodes  très  pré¬ 
cises,  confirment  les  observations  précédentes.  Opérant  sur  des  Souris 
dont  on  faisait  varier  le  régime,  Poheard  et  Noël  ont  observé  dans  les 
cellules  hépatiques,  après  une  alimentation  composée  de  lard  gras,  des 
accumulations  de  granulations  graisseuses  osmiorédiielrices,  colora  blés 
p.u  le  searlach  et  le  sudan  III  v.  lig.  8,  p.  170).  Le  dépôt  graisseux  est 
nil‘  ,,!!  peu  marque  après  un  régime  glucidique  (sucre  de  canne)  ou 
piolcique  1  blanc  d  omiI  cuit). 

(*)  Cl.  Bernard.  Physiologie  expérimentale  appliquée  à  lu  médecine,  l’.uis,  i85f>, 
l-  'h  I>.  OII. 
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Il  serait  intéressant  de  compléter  ces  résultats  par  des  analyses  chi¬ 
miques  et  de  rechercher  comparativement  la  teneur  en  graisses  du  sang 
de  la  veine  porte  ('I  des  veines  sushépal.i<|iies.  I  )rosdoff  trouve  5,o4  dans 
la  première  el  o,N4  dans  les  secondes.  En  traversant  le  foie,  i  litre  de 
sang  perdrait  \  gr.  •>  de  malières  grasses,  ce  qui  paraît  excessif. 

Les  graisses  dédoublées  dans  I  intestin  ne  se  recombinent  pas  en  tola- 
hlé.  I  ne  parlie  des  acides  gras  s  nml  à  des  hases  pour  former  des  savons, 
« I u i  passent  dans  la  veine  porte.  Le  foie  les  arrête  et  cette  action  est 
d’autant  plus  importante  que  les  savons  sont  toxiques.  Munck,  puis 
Brothier,  expérimentant  avec  Inléale  de  soude  ou  avec  un  mélange 
d  oléale  et  de  palmilale,  mil  montré  que,  pour  tuer  un  Lapin,  il  suffit 
de  lui  injecter,  dans  une  veine  périphérique,  o  gr.  07  de  ees  sels  par 
kilogramme;  la  pression  s’abaisse;  les  pulsations  augmentent,  puis 
diminuent  d  énergie  et  la  mort  survient  par  arrêt  respiratoire.  Si  l’on 
pratique  la  respiration  arl ilinelle,  la  dose  mortelle  est  de  o  gr.  1  4  ; 
dans  ce  cas  la  mort  est  due  à  I  arrêt  du  cœur  en  diastole.  Chez  le  Chien 
on  obtient  les  mêmes  résultats  avec  o,ab  ou  0,0. 

Les  accidents  sont  analogues,  quand  les  savons  sont  introduits  par 
une  branche  de  la  seine  porte  ;  seulement,  la  dose  nécessaire  à  leur  pro¬ 
duction,  doit  être  de  deux  fois  et  demie  à  cinq  fois  plus  considérable. 
A  la  smle  de  ces  ni|eclions,  le  sang  perd  pendant  plusieurs  heures  la 
propriété  de  se  coaguler  ;  si  I  injection  a  été  poussée  par  la  veine  porte, 
ce  <pu  permet  d  introduire  des  doses  énormes,  le  sang  peut  rester  ineoa- 
gulable  pendant  1  ou  a  jours. 

Arrêtés  dans  le  foie,  les  saxons  reconstituent  des  graisses  neutres  par 
union  avec  du  glxcérol  provenant  du  glucose. 

Tous  ces  résultats  permellenl  de  décrire,  en  lace  de  la  fonction  gly¬ 
cogénique  du  foie,  une  font  lion  lipopexique.  Il  y  a  seulement  une  dif¬ 
férence  importante  c  est  que  la  totalité  des  glucides  provenant  de 
I  intestin  passent  par  le  foie,  tandis  < p  1  une  partie  seulement  des  graisses 
est  amenée  à  la  glande. 

En  soumettant  le  foie  à  I  action  d  une  presse  hydraulique,  Magnus 
a  obtenu  un  suc  capable  de  dédoubler  les  graisses  neutres.  L  action 
est  due  à  un  ferment  qu  oi)  peut  précipiter  par  l’acétate  d  uranium,  et 
<pu  est  peut-être  liée  à  I  action  du  pancréas,  car  chez  les  animaux  aux¬ 
quels  on  a  extirpé  celle  glande  le  lermenl  est  moins  énergique. 

La  lipase  que  contient  le  sérum  sanguin  est  fournie  par  le  foie.  Fies- 
s mger  et  (îa|dos  ont  constate  «pie  le  sang  si'  charge  de  lipase  quand  il 
traverse  un  foie  préparé  jiour  la  circulai  ion  artificielle.  Iléciproque- 
nient,  la  lipase  sanguine  diminue,  parallèlement  à  la  lipase  hépatique, 
au  cours  de  I  intoxication  phosphorée  ou  des  maladies  humaines  connue 
la  cirrhose  ou  I  ictère  gra \ e . 

t  le  < 1 1 1 1  n’est  pas  moins  intéressant  c  est  que  I  injection  de  lipase  hépa¬ 
tique  dans  le  foie  augmente  la  résistance  des  animaux  à  I  action  toxique 
du  phosphore.  I  >e  ce  résultat  expérimental,  Fiessinger  a  tiré  une  appli¬ 
cation  thérapeutique  il  a  montré  les  bons  effets  des  injections  de  lipase 
hépatique  dans  le  traitement  des  cirrhoses. 
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La  omisse  emmagasinée  dans  le  foie  semble  mobilisée  smvanl  l<*s 
besoins  de  l'organisme,  par  exemple  en  cas  de  jeûne  on  dans  la  Inlle 
eoiilre  le  rclYoidissemeiil . 

Pendanl  la  grossesse  el  la  lactation,  on  observe  des  accumulai  ions 
qui  sen  iront  à  la  formai  ion  des  graisses  eonlenues  dans  le  lail.  (liiez  l(*s 
Poissons  el  elle/  les  animaux  bibernanls,  le  loie  aeemnide  des  matières 
orasses  «pii  assureront  la  nnlnlion  pendant  I  luxer. 

A  la  lin  «le  la  gestation,  le  loie  du  lopins  est  chargé  de  graisse  et  de 
«dveogène.  <  > m  admet  «pu*  ces  substances  sont  utilisées  pendant  les  pre¬ 
miers  jours  de  la  vu*  extra-utérine,  au  moment  où  cesse  I  alimentation 
par  le  placenta  et  où  I  alimentation  par  l<‘  tube  digestif  n  est  pas  encore 
bien  établie. 

Ce  ne  sont  pas  seulement  les  aliments  gras  «pu  sont  capables  d  aug¬ 
menter  la  teneur  du  l’oie  en  matières  grasses,  (liiez  Ls  volailles  soumises 
à  l’engraissement,  la  quantité  «le  graisse  «pu  se  dépose  dans  l««  loie  est 
bien  supérieure  à  la  quantité  ingérée.  I)  après  Boussingault,  une  (  he 
forme  par  |«mr  17  grammes  de  graisse  avec  des  aliments  autres  «pie 
la  graisse.  Les  recherches  de  Perso/,  Selmllz,  Soxldel,  Munis.,  \  < >  1 1 , 
conduisent  à  la  même  conclusion,  (liiez  des  (lluens  nourris  avec  des 
féculents,  (11.  Bernard  trouva  de  grandes  quantités  «le  graisse  dans  le 
foie,  tandis  «pi  il  n  en  direlail  «pie  de  faibles  proportions  chez  les  ani¬ 
maux  soumis  au  régime  azoté. 

Malgré  leur  concordance,  tous  ces  faits  11e  peuvent  être  acceptés  sans 
réserve  et  leur  étude  mériterait  d  être  complètement  reprise.  D’après 
Ferroine  el  Jeanne  Weill ,  le  tissu  conjonctif  et  les  muselés  seraient  spé¬ 
cialement  chargés  d  accumuler  les  graisses.  Même  dans  !  engraissement 
•les  volailles  le  foie  s  infiltre  moins  que  le  tissu  musculaire.  Quand  on 
donne  aux  animaux  «les  graisses  étrangères  à  leur  organisme,  celles-ci 
s  accumulent  dans  le  tissu  conjonctif  ;  la  constitution  «le  ce  tissu  peut 
changer,  par  suite  du  déjxM  des  matières  a  1 1  b  îles  ;  la  constitution  «lu 
loie  reste  invariable.  Les  graisses  < j  1 1 1  s\  Iromenl  sont  des  éléments 
constitutifs  de  la  cellule. 

faisant  comparai i\ enieni  des  dosages  «le  graisses  dans  le  hue  cl  les 
muscles  de  (lluens  jilaeés  dans  les  conditions  les  plus  diverses,  lYrroine 
et  U  «ail  observent  de  nom  bien  ses  \  a  nations  dans  les  ni  11  scies  tandis  que 
les  chiffres  tournis  par  I  analyse  du  foie  sont  à  jieu  |>rès  constants. 

Vain,  en  effet,  quelques  dosages,  dont  les  chiffres  sont  rapportés 
a  100  grammes  «le  tissu  sec  : 


Foie 

Muscles 

Animaux  normaux  . 

10,5 

i3,,S 

3  a  »tj  jouis  de  jeûne. 

I  I 

i-5,3 

^  heures  après  un  repas  «Tas. 

1  I  ,  I 

I  3 

Animaux  suralimentés 

1.V1 

:>5 

Si  le 


me  ne  doit  j  »  1 1 1  s  être  considéré  comme  un  organe  servant  exclu- 
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sivemenl  au  cl épôt  des  lipides,  d  n  on  joue  pas  moins  un  rôle  1res  inipor- 
lattl  dans  le  métabolisme  de  ces  nialières. 

Dans  un  grand  nombre  de  conditions  physiologiques  cl  pathologi¬ 
ques,  de  la  graisse  esl  mise  en  cimdalion  cl  amenée  des  tissus  vers  le 
loie.  Dans  le  jeune  aussi  liien  < pie  dans  eerlaines  intoxications,  I  inloxi- 
•  alinn  pltospliorce  par  exemple,  dans  eerlaines  auln-mloxieatious  cl 
dans  le  diabète,  les  lipides  sonl  mobilisés  t‘l  se  trouvent  en  excès  dans 
l(*  sang.  (  )n  ('si  ainsi  eondml  à  rechercher  quelles  modi lirai  ions  le  foie 
li'iir  fait  suhir. 


Lu  HpoJiérèse.  —  Les  recherches  nue  nous  avons  faites  avec  Léon 
Ihnel  ont  appelé  I  attention  sur  le  pouvoir  que  possèdent  le  sang  et  les 
I issus  de  détruire  complètement  les  matières  grasses,  e’esl-à-dire  de  leur 
faire  perdre  leurs  caractères  spécifiques. 

La  lipmllérèse  est,  comme  la  glvcodiérèse,  un  processus  général; 
Ions  les  organes  el  tissus  v  prennent  pari.  (lest  ce  qu'on  peut  démon¬ 
trer  en  prélevant  les  différents  organes  cl  un  Chien  sacrifié  \  heures 
après  un  repas  riche  en  matières  grasses.  I  ne  partie  des  organes  est 
immédiatement  stérilisée  ;  une  autre  esl  conservée  18  heures  à  n8n  après 
adjonction  d’eau  chargée  de  lluorure  de  sodium  pour  éviter  la  putré¬ 
faction.  Dans  les  échantillons  ainsi  conservés  on  trouve  constamment 
une  diminution  des  lipides.  \ 
moyennes  assez  exactes  (les  ch 
tissu  frais). 


l’oie . 

Poumon . 

Gangl.  mésentériques  . 

Pancréas  . 

Hein . 

Haie . 

Muscles . 

Cerveau . 


OKI  1 

quelques  chiffres 

(  1 1 1 1 

donnent  d 

litres 

sont  rapportés  à 

IOO 

grammes 

Quantité  île  lipides 

Perte  p.  ion 
de  lipides 

initiale 

Jinale 

perte 

2 ,  5  r 

1 . 4  0 

i  ,of> 

[\  1 

t 

I  ,  D  D 

0,88 

3  a 

1  »  ,3i) 

8,3 

h ,«  >9 

•  »  f 

D  | 

a, 71 

0,9 

1 ,8  1 

3 1 

2 

i  ,38 

o,0  2 

3 1 

/|.Î3 

3,08 

0,75 

17 

2,48 

2,l8 

0,3 

12 

7>C 

C,5o 

0,04 

o 

Le  foie,  comme  d  ailleurs  le  poumon,  agit  au  moyen  d  un  lermcnl 
soluhle,  ferment  li pmllérél itj ne  ou  lipodiénisc.  Pour  le  préparer  on  pra¬ 
tique  un  extrait  glvrérmé,  (pion  dilue  ensuite  avec  de  I  eau  ;  on  filtre 
et,  dans  le  liquide  ainsi  obtenu,  on  verse  successivement  du  chlorure 
de  calcium  et  du  phosphate  de  soude.  Le  précipité  qui  se  lorinc  entraîne 
le  ferment,  dont  on  démontre  I  action  en  le  faisant  agir  sur  de  I  huile 
d'olive  ou  sur  une  graisse  animale.  Lu  opérant,  par  exemple,  avec  de 
la  graisse  de  Veau  nous  avons  vu  la  quantité  qui  était  primitivement 
de  0,7.01  loinher  en  •>(>  heures  à  0,01(1,  subissant  ainsi  une  perte  de 
01  0/0. 

Nous  avons  eu  I Occasion  de  vérifier  sur  I  Homme  les  résultats  que 
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nous  avions  obtenus  sur  le  (.bien.  Nous  jivnns  prélevé 

sur  le  eadav  re 

d’un  su p| 

iliné,  1 

heures  après  1  execution,  un  morceau 

de  loie  cl  un 

morceau  ( 

le  pomiK 

ni.  Les  dosages  mie  nous  avons  laits. 

avec  L.  Ihnel, 

nous  ont  1 

loimé  les 

clnllres  suivants,  ipu  sont  rapportés  à 

100  grammes 

de  tissus 

frais. 

Dosage 


immédiat 

après  1  S' li. 

l 'rrle 

Parte 
/)  100 

— 

— 

— 

— 

Foie . 

2,IÔ 

0,9& 

3o,f> 

Poumon  .  .  .  . 

.  .  2,23 

2 

0,23 

io,3 

Des  deux  organes  nous  ;i\ons  pu  extraire  une  lipodiérase  active.  Celle 
du  foie  a  été  mise  en  contact  avec  de  l'huile  d’olive  :  la  quantité  de 
graisse  esl  tombée  de  0,67  a  o,54,  subissant  ainsi  une  perle  de  o,i3, 
soit  19,4  0/0. 

Le  rôle  du  foie  dans  la  combustion  des  lipides  ressort  encore  des 
intéressantes  expériences  de  (î.  Scb;rlïer  et  \.  Pollack  (1).  Une  iniec- 
1 1011  d  adrénaline  provoipie  une  mobilisation  des  graisses  contenues 
dans  le  tissu  adipeux  ;  leur  transport,  probablement  sous  forme  d  esters 
rholesterolupies  (Câlin  et  Hougel)  ;  leur  arrêt  dans  le  foie  ;  leur  com¬ 
bustion  dans  cette  glande,  entraînant  une  ebute  de  la  lipémie,  c’est-à- 
dire  de  la  teneur  du  sang  en  acides  gras  et  en  cholestérol. 

\oii  1  les  clnlfres  trouves  par  A.  Pollack  sur  des  Lapins  de  la  race 
pure  I Ici  incline,  les  uns  servant  de  témoins,  les  autres  avant  reçu  sous 
la  peau  :>  milligrammes  d  adrénaline  et  étant  sacrifiés  a  heures  ou 
a  li.  3o  plus  tard,  ipiand  leurs  échangés,  mesurés  en  circuit  fermé, 
ctaicnl  notablement  augmentés.  Les  clnllres  sont  rapportés  à  100  gram¬ 
mes  de  tissu  frais  : 


Lapins  témoins  . 

Lapin*  injectés  cl  adrénaline. 
Augmentation  p.  1 00  duc  à 
l’adrénaline  .... 


\  citles  (j  rus 

totaux 

Cholestérol 

9, G  r 

0,443 

10,62 

0,728 

+  mA 

+  64,3 

Phosjihorc 

Rapport 

Cholestérol  x  ion 

lipidique 

ac.  gras 

0,224 

4  ,r. 

0,201 

6,5 

-  IO 

-  44 

y'  [i-oxvn aiion.  —  L  action  lipodiérél apie  du  l’oie  <"d  liée  à  des  oxy- 
<  ««lions,  ipu  semblent  se  produire  sous  I  mlluence  des  glucides,  gbi- 
^  <1  glu  ogène.  Les  travaux  de  Knoop  ont  élahh  ipic  les  transfor¬ 
mations  sont  liées  à  une  [i-oxydation  unilatérale.  Rappelons  tpi’on 
1  si.-im'  nar  la  lettre  grecipie  y  le  maillon  <pu  est  placé  à  côté  du  carboxv le 


1 1  h  1 
l»p. 


'■  ^"'  I  'CK.  \  1  rè|  de*  s I, 

A  lipémie,  dues  aux  injeelion 
'■I.  G.  St;  1 1  1  1  1  1  h  h  |>, 


es  cl  du  cholestérol  par  le  l'oie, 
s  d'adrénaline.  .Soc.  de.  liioloijic, 
ICI.  \CK.  Iliid. ,  I .  (  \  \  X  II.  p.  1  :> 


contemporain  des 
upS,  1.  <:\\\  in. 
((."). 
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terminal  ou  initial  ;  fi  le  chaînon  conligu  à  celui-ci.  Une  première  oxy¬ 
dation  donnera  naissance  à  un  acide  alcool  : 

[i  i  [3  ï 

l\  —  (  II-  —  (II-  _  (  ;0<  lit  +  0  =  K  —  (  lion  —  cil-'  —  (  ;rj(  >11 

I  ne  nouvelle  oxyda  lion  intervenant,  il  se  produira  un  acide  [i-ccto- 
nique  : 


fj  2  [à  a 

r  __  ci  ion  —  ch2  —  <  :oon  +  o  =  h  - 1  ;o  —  <;ir  _  <;oon  +  n-o 

Puis  les  deux  derniers  maillons  se  détachent,  et  la  chaîne  se  trouve 
amputée  de  deux  carbones. 

Envisageons  d’abord  les  acides  gras  saturés,  ayant  un  nombre  pair 
de  carbones.  Oe  sont  d  ailleurs  les  plus  abondants,  cl  les  seuls  dans  les 
longues  séries,  celles  en  (!IS  et  acides  stéarique  et  palmitique.  La 
décarboxylation  se  la 1 1  suivant  le  schéma  suivant  : 

CIP  —  (Cil-)2"  —  COOM 
CIP  —  (CIP)*"-*  —  COOH  — y 
Cil3  —  (( ;ip)î«  — i  —  COOII  - >,  etc 

Ainsi  les  acides  en  <  1 1  s  ou  (1,B  donnent  successivement  des  acides  en 
C14,  (  î 1  “ ,  (  l1"  pistpi  au  terme  (’4  acide  butyrique.  Celui-ci  subit  à  son 
tour  une  (4-ox\dation  pour  donner  naissance  à  de  I  acide  (4-hvdroxybiitv- 
nque  (acide  alcool),  à  de  I  acide  aeélx larétique  (acide  cétone)  et,  finale¬ 
ment,  à  de  1  acétone  : 


CIP  — CIP  -  CIP—  COOH  -f  O  — s 

Acide  butyrique 

0 

cip  — cnou  cir  — cooii  >+o — hpo-j- 

Ac  ft-Iivilroxybut  \  i  ique 

cip  —  oo —  cil-—  cooii  s 

Ac.  acclylacétiijue 

CIP  —  CO  —  CIP  -|-  00- 

I  Mmétliylcétone 
(acétone  ordinaire) 

L  acide  aeélx lacéliipie  esl  le  terme  ultime  des  transformations  pro¬ 
duites  dans  le  loie.  L  acétone  qui  en  dérive  prend  naissance  dans  d  au- 
1res  organes  et  peut  s  x  dissocier  en  ses  composants  UO~  et  H  O. 

Ainsi  la  [i-oxx  dation  des  acides  gras  à  nombre  pair  de  carbones  abou¬ 
tit  à  la  formation  d  aride  hxdroxybnlx  rique,  d  acide  aeélx  laeétupie  et 
d  acétone,  les  trois  corps  englobés  sous  le  nom  de  corps  cétonupies  (ce 
i p 1 1  n  est  pas  exact  pour  l’acide  hydroxx  butyrique  ijui  esl  uu  acide-  l| 
alcool).  Si  les  corps  ainsi  formés  ne  sont  pas  rapidement  détruits,  un 
état  morbide  se  développe,  bien  connu  sous  le  nom  d  acétonémie  :  I 
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o’osf  le  résultat  <1  un  défaut  des  transformations  ultimes  qui  doivent 
faire  disparaître  les  eorps  eélomques,  combinaisons  normales,  mais 
transitoires. 

Les  acides  "ras  ayant  un  nombre  impair  de  carbones  subissent  eux 
aussi  une  ^-oxydation  ;  mais  la  théorie,  confirmée  par  l'expérience, 
démontre  que  les  dégradations  ne  peuvent  aboutir  à  l’acide  butyrique 
en  C  :  elles  aboutissent  à  un  acide  en  L  ,  c’est-à-dire  à  l’acide  propioni- 
que  :  CIL'  CH2 —  COOII.  C’est  ce  qu'on  peut  représenter  par  le 
schéma  suivant  : 

CH3  —  (CliqS'H-i  —  COOII 
CH3  —  (Cil2)2'1- 1  —  COOII 
OH3  —  (CH2)2’1-3  —  COOII 
CH3  —  (CH-)2-  '  —  (  :oot  I 

L’acide  propioniqne  ainsi  formé  subit  une  a-oxydalion  pour  donner 
de  l’acide  lactique,  de  l'acide  pyruvique  (-1  linaleinent  du  glucose  et  du 
glycogène  : 

CH3  —  CH2  —  OOOH-f  0 - ->- 

Ac.  propionique 

CH3  —  CHOU  —  (  :00H  ->  -f  O - s 

Ac  lactique 
(acide  alcool) 

CH3  —  CO  —  C001 1  +  H20 

Ac.  pyruvique 
(acide  cétone) 


et 


3CH3  — CO  — COOH  +  30 

Ac.  pyruvique 


*  Cr,H1206  +  3 CO2 

Glucose 


Pour  édifier  sur  une  base  solide  sa  théorie  de  la  ^-oxydation,  Knoop 
eut  I  idée  de  bloquer  par  un  noyau  aromatique  l’extrémité  de  la  chaîne 
opposée  au  earbowle.  La  chaîne  aliphatique,  protégée  d  un  côté,  s’am¬ 
pute  de  1  autre,  perdant  chaque  fois  deux  maillons  pour  aboutir  finale¬ 
ment,  suivant  qu’elle  contient  un  nombre  impair  ou  un  nombre  pair 
d  atomes  de  carbone,  à  l’acide  benzoïque  ou  à  l’acide  phénylacélique. 
Leux-ci,  après  s  être  unis  à  du  glyeocolle,  s’élunmèrcnt  à  l  étal  d’acide 
hippurique  ou  d’acide  phénacéturique. 

\ oici  deux  exemples  de  ces  transformations  : 


p  OC 

CeH5  —  CH2  —  Cil2  —  CH2  — CH2  — COOII  +  60 - >  2C02  +  alHO 

Acide  phciivl  valérianique 
P  a 

+  C6HIJ  —  CH2  —  OU2  —  COOII - >  +  60  >  2CO2  +  2 ICO 

Acide  pliénylpropionique 

+  C«H8  — COOII  ->  +  Cil2  -  Ntl2  — COOII  — >  11-0 

Acide  benzoïque  Glyeocolle 

+  C6i  ic  —  co  —  Ntt  —  <  :  n2  —  (  :oot  1 

Acide  hippurique 


(..-u  noc un 


a/|0 


il 


[J  7 

(.'  IP  _  I ;i |2  —  cil  CII--  ( :U0I I  4  fiO  «•  2CO2  4-  2II-0 
A  l'idc  | >li éiiyl l»n  I  v ri ij  ne 

+  Cil  "  —  cil*  —  C00I1  >  +  (ll-  — Nil-  COOII  -  ^  11=0 

Acide  pliényluccliquc  CHyeoeolIc 

+  CIP  —  <  :ip  —  CO  —  Nil  —  011-  cooil 

Acide  pliénacét urique 

Le  résultat  ;i\ml  une  grande  importance,  car  il  nimait  I  objection  des 
chimistes  (|in  pensaient  <  1  ue  les  oxydations  portaient  1 011  p »i  1  rs  sur  le 
maillon  2. 

Une  démonstration  directe  a  été  donnée  par  Embden  el  ses  eollaho- 
raleurs,  <pu  ont  eu  recours  à  la  perfusion  intrahépatique  el  ont  constaté 
ainsi  la  transformation  de  1  acide  (i-hydroxvbul  vrique  en  acide  acétyl- 
acélique.  Ils  firent  voir  ensuite  « j uo  les  acides  gras  à  nombre  pair  d  ato¬ 
mes  de  carbone  sont  cétogènes,  que  ceux  à  nombre  impair  11e  le  sont 
pas.  Wakeman  et  Dakin  confirmèrent  ces  faits  en  utilisant  de  la  purée 
de  foie  et  montrèrent  que  les  transformations  successives  sont  sous  la 
dépendance  de  ferments  :  oxvbutvrase,  earboxvlasc.  La  transformation 
(“si  réversible,  soit  que  le  même  ferment  agisse  dans  les  deux  sens  soit 
qu  intervienne  une  céloréductase  (Eriedmann  el  Masse). 

Quartel  el  Wheatley  ont  constaté,  par  la  mélliodc  d(“s  perfusions 
intrahépatiques,  que  les  acides  gras  à  chaînons  pairs  donnent  finale¬ 
ment  de  I  acide  acélvlacétique  et  laissent  en  même  temps  dégager  une 
certaine  quantité  d’anhydride  carbonique. 

Dégradation  intrahépatique  des  acides  gras.  -  La  réalité  de  la  (J-o\y- 
dalion  semble  établie  sur  des  bases  inébranlables,  mais  d  autres  dégra¬ 
dations  peuvcnl  se  produire.  L'oxydation  en  7  cl  même  en  pour  être 
plus  rare,  semble  réelle.  C'est  ainsi  que  I  acide  butyrique  peut  se  trans¬ 
former  en  acide  succimque  : 

i ; I C  —  <: li-  —  oip  —  00011  +  30  >  cooil  — cil-  — < :n-  —  cooil  -f 1 1-0 

Ac.  butyrique  Ac.  succinique 

Le  résullal  est  d  autant  plus  mléressanl  que  I  acide  succimque  rem¬ 
plit  un  rôle  biologique  nnporlanl,  dont  témoigne  1  abondance  du  fer¬ 
ment  qui  l’oxvde,  la  sucemow dase. 

Des  critiques  sérieuses  avant  été  faites  au  principe  même  des  7  et 
c-oxydalions,  nous  n  insisterons  pas  sur  ces  fuis  et  nous  allons  exposer 
un  nouveau  mode  d  oxvdalion,  a  la  decouverte  duquel  \erkade  est 
arrivé  par  une  voie  détournée. 

Parlant  de  ce  principe  que  les  acides  gras  à  nombre  pair  de  carbones 
sont  les  seuls  qui  donnent  des  corps  célomques,  il  semble  indique  de 
substituer,  dans  l'alimentation  du  diabétique,  aux  graisses  ordinaires, 
des  graisses  synthétiques  renlermanl  des  acides  gras  à  nombre  impair 
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de  carbones.  Ceux-ci  auraient  même  l'avantage  de  donner  mnssanee  ,ï 
du  oheoiiène.  (  hi  uldisa  ainsi  des  pi '«'parai ions  mises  dans  le  commerce 
sous  les  noms  de  Inlamn  el  de  Diafell.  Les  résultats  lurent  mauvais  el 
lu  méthode  semhle  abandonnée,  mais  la  ( 1 1 1 e s 1 1  « > n  a  clé-  re|)rise  par  Ver- 
kade ,  oui  est  arrivé  à  des  résnllals  fort  intéressants  (  i  ).  Les  recherches 
oui  élé  failes  avec  de  la  lrmndée\ line,  un  on  peul  l'aeileimml  préparer  à 
l’état  de  purelé.  \dminislrée  à  des  snjels  sains,  la  I rmndéevlme  donne 
de  l'acide  iindécanoïque,  dont  une  partie  esl  éliminée  à  I  étal  d  acide 
undécancdioïque  par  owdalion  1 1 1 s< ] 1 1  au  stade  carboxyhqiie  du  grou¬ 
pement  mélliN  lapie  terminal,  ('est  le  processus  que  l'auteur  désigne 
sous  le  nom  d  «-oxydation  : 


r.it3 — (i . 1 12)9  —  üooii  +  30  — >  cooii  —  (on-)9  —  cooii  +  ir-o 

Ac.  uiidccanoique  A<\  tmdécanedioïc|iic 

(’e  résultat  comporte  une  certaine  généralisation,  \dmimsl ranl  de 
la  triearpine  (C"’)  el  de  la  Irumdérvlme  (C"),  Verkade  ohlienl  des  aci¬ 
des  dioïques,  subérique  (Cs)  el  adipique  ((1(>)  dans  le  premier  cas,  azé- 
laïque  (C9)  el  pimélupie  (C‘)  dans  le  second.  Donnant  alors  à  des 
Chiens  des  acides  dioïques,  sébacique  (C'n)  el  undéeunedioïque  (C11), 
il  obtient  les  mêmes  produits,  \insi  les  acides  dioïques  normaux  et 
saturés  subissent  une  (ï-oxvdalion  bilatérale. 

Si  l’on  prend  pour  point  de  départ  1  acide  hexadoeanedioïqiie  (C11’), 
on  ohlienl  des  diacides  en  C10,  en  C8  et  en  C6,  on  peul  donc  admettre, 
même  pour  les  acides  à  longue  chaîne,  une  «-oxydation  et  une  fi-oxv- 
dation  bilatérale. 

\oici  le  schéma  qui  résume  ce  double  processus  : 


CH3  —  (CH2)’1  —  C001 1  — — - — 

+  £60 

— ►  2C.O2  -f  2II-O 

Y 

CH3  —  (< .1 12)«— 2  —  cooii  M,l<  1 

+  £60 

— s  2CO-  -f  2 1 i-0 

Y 

-4-  ft) 3(  ) 

(■ll:i  —  (CI  |2)«— V  _  COOII  _ _ _ _ 

+  360 

Y 

elc.  d-  r,> 3*  * 


Y 

1 120 


Y 

100 


Y 

100 


1I00C  —  (CH2)M  — COOH 
+  £60 

>  2CO-  -f  2IHO 

” 

IIOOC  —  (CII2)"-3  —  COOH 
+  £60 

>  2<:o2  -f  2II-0 

Y 

IIOOC  —  (( . I !-)"—*■  -  COOII 
+  £60 

Y 

etc . 


(')  P.  ï:.  Vi  ukahh.  Reelieirlu-  ivcenli 
-himie  biologique,  1986,  pp.  989-1013. 
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S  il  o\i>li‘  véritablement  une  M-oxvdation,  suivie  ri  une  (i-oxydation, 
on  comprend  larilemenl  roinmenl  les  acides  gras  limsscnl  par  donner 
naissance  à  île  I  acide  succmique  : 

llooc  cil-  Cil2  —  COOH. 

Voilà  une  nouvelle  liaison  entre  les  lipides  et  les  glucides.  On  saisit 
ainsi  le  i  (Me  de  la  succmodéhvdrogénase,  qui  transforine  lacide  succi- 
nique  en  acide  fmiiarique,  réaction  extrêmement  importante  et  réver¬ 
sible,  qui  est  le  premier  exemple  connu  d  un  transfert  d  hvdrogène  sur 
un  accepteur. 

COOH  —  CH2  — CH5  -  COOH  ;  y  COOH  —  CI1  =  OH  —  COOH  4-  H2 

Ac.  suceinique  A r.  fiimarique 

(lest  ici  q  11  intervient  un  ferment,  la  fumarase ,  bien  étudiée  par 
Jacobson,  Tapadmhas  et  Pereira  qui  transforme  l’acide  fumarique  en 
acide  malupie.  La  réaction  ('tant  réversible  peut  s  écrire  : 

COOH— Cil  =CH  COOH  f  11-0  COOH  —  CHOH  —  CH2  -  COOH 

Ac  tuniarique  Ac.  malique 


L’acide  malique  donne  finalement  du  glucose  et  du  glycogène  en  pas¬ 
sant  par  l’acide  oxalacétique  COOH- -GO-  -CH2  —  COOH  et  par 
l  acide  pyruvique  Cil  — CO  —  COOH. 

Dakin,  opérant  en  dehors  de  I  organisme,  montra  que  loxvdation 
par  les  peroxydes,  et  spécialement  ICO2,  agissant  à  3"°,  sur  de  l  acide 
butyrique,  donne  naissance  à  de  l’acide  acétylacéliqiie,  sans  formation 
d  acide  (i-hvdroxybutvrique,  et  à  de  l’acétone. 

Il  donna  ensuite  une  démonstration  analogue  pour  l’acide  stéarique  : 
production  d  un  acide  (3-célonique  et  secondairement  d  une  cétone,  ren¬ 
fermant  un  carbone  de  moins  que  le  corps  initial  : 

CIH  -(CH2)14  -  CH2  — CH2  — COOH 

Aciilc  stéarique 

CIO  (Cil2)11  —  CO  -  Cil  -  COOH 

I 

cil'  -  (Cil2)14  -  CO  — CH3 

Déoicvo a  1  ion  1  n t it  Mire  vr  10 1  1  di  s  xcidiîs  gras  non  satures.  — 
Les  recberebes  de  Lealbes  < > I  Meyer-Wedell,  Laper,  llartley  sur  la 
déshydrogénation  des  acides  gras  dans  le  loie,  ont  conduit  à  une  hypo- 
Iht  •se  intéressante.  Il  se  prodmrail  par  déshydrogénation,  une  double  1 
liaison  : 


((II2  Cil-') 


>  (CII  =  C11)  f  H2 
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C'est  ainsi  que,  d  apres  Hartley,  I  aride  stéarique  se  transformerait 
en  aride  orladécène-  i  >-oïque,  (lui  se  scinderait  cnsmle  en  acide  duo- 
décanedioïque  el  aride  caprxlique 


CH3  — (( 

Ac 

c;h3  -  (ch*)6  —  ch 

Ac.  octodccôiie 

CHa  — (CH2)6  —  COOH 

Ac.  caprvlique 


1 1  -  >  ‘  —  COOH 

sléarique 

CH  — (CH2)10  —  COOH 
i  n-oïque 

COOH  —  (CH2)10  — COOH 

Ac  duodécancdioique 


Mais  le  résultat  a  été  contredit  el  la  conception  reste  à  I  étal  de  simple 
hypi  il  ltèse . 

Cependant.  un  intérêt  considérable  s  attache  à  I  éludé  des  acides  gras 
à  double  liaison,  dont  le  plus  connu  est  l'aride  oléiqne.  (les  arides  se 
trouvent,  en  grande  quantité,  dans  l'alimentation  et  semblent  remplir 
un  rôle  fort  utile. 

La  double  liaison  est  le  point  faible  de  la  chaîne  carbonée  c  est  là 
qu'une  rupture  peut  facilement  se  faire.  Plus  un  acide  gras  a  de  doubles 
liaisons,  plus  il  est  fragile. 

Quatre  arides,  à  une  ou  plusieurs  doubles  liaisons,  ont  été  trouvés 
dans  le  foie.  Trois  d'entre  eux  se  rattachent  à  1  acide  stéarique.  En 
voici  la  liste.  Nous  indiquons  leur  indice  d’iode  qui  permet,  comme  on 
sait,  de  mesurer  la  proportion  des  doubles  liaisons  : 


Noms 


Sérié 


Fur  m  u  le 


Douilles  Indice 

liaisons  d’iode 


Ac.  oléique  . 

Ac.  linoléique. 

Ac.  linoléinique  . 

Ac.  arachidonique  . 


Ç;»J|-n— 2Q2 
Q"|  |  2J1  — 4Q2 

'  Il  »  602 

(  v,H2n-802 


C18H3402 
C18H3202 
(J  1 81 1 2°o" 
C20H32O2 


1  90,07 

i8i,/|2 
3  374,10 

I  367,7 


Lande  arachidonique  a  été  trouvé  par  Hartley  dans  le  foie  du  Porc. 
Il  résulte  encore  des  travaux  de  Hartley  que  le  foie  du  Porc  renferme 
un  acide  oléique  spécial.  Celui  du  tissu  adipeux  a  sa  double  liaison  au 
milieu  de  la  chaîne  entre  le  neuvième  et  le  dixième  carbone  ;  celui  du 
loie  entre  le  sixième  et  le  septième,  mais  ce  dernier  fait  11  avant  pas  été 
confirme,  nous  le  laisserons  de  côté. 

Cn  connaît  fort  mal  les  transformations  que  subissent  les  acides  gras 
non  satures.  L  attention  des  chimistes  s  est  portée  sur  le  plus  répandu, 

I  acide  oleique.  I  tes  oxydations  ont  été  laites,  en  dehors  de  I  organisme, 
(,l  les  résultats  ont  varié  suivant  l’oxydant  utilisé  el  la  tempérai  lire  à 
laquelle  on  I  a  fait  agir.  (  tu  peut  admettre  qu  une  oxydation  se  produit 
M|i  l°s  deux  carbones  unis  par  une  double  liaison  et  donne  naissance  à 
mi  acide  dioxysléarique,  dont  chaque  moitié  subit  une  série  de  trans- 
urmations.  Le  tableau  suivant  en  indique  quelques-unes  : 


a. -ii  non  eu 
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CIP  —  (Cil2)1  —  Cil  =  CM  —  (CIP)1  COOII 

Acide  olciqvic 

I 

cip  (cip)1  —  ciioii—  choh -  (cip)1  —  coüii 

Acide  (  I  é  h  y  d  ro  x  y  s  t  é  a  r  i  (  1 1 1  c 

/  \ 

CIP  — (CIP)1  -  COOII  CIP—  (Cl |2)" —  COOII 


Acide  nonoique 

I 


Acide  capryliime 

! 


COOII  —  (CIP)7  — COOII  COOII  — (Cil-)6—  COOII 


Acide  azclaïquc 


A  eide  stibériquc 


\  ces  | >  1  < x 1 1 1 1 1 s ,  il  faut  ajouter  «le  lucide  oxalique,  1 1 1 1 1  peut  dériver 
de  I  iteide  suherique.  On  ;i  prelendn  ;  1 1 1  s  s  1  i|iie  I  aride  azélaïque  pouvait 
donner  naissance  à  de  1  acide  Ixil \ riijiie  en  passant  par  le  stade  capry- 
li<]ue  : 

COOII  —  (CIP)1  —  COOII 

Acide  azclaïquc 

CH3  — (CH2)6  — COOII -f  CO2  --->  -f  an  — s 

Acide  capry  liquc 

-CIP  —  (CIP;2  —  COOII 

Acide  butyrique 

(/'elle  réaction  permet  d  étendre  à  I  acide  olénpie  la  loi  sur  la  forma¬ 
tion  de  l'acide  butyrique  et  consécutivement  des  corps  célomques,  aux 
dépens  des  acides  gras  à  nombre  pair  d  atomes  de  carbone. 

Lorsqu  en  dehors  de  l’organisme,  on  oxxde  I  acide  oléique  eu  pré¬ 
sence  d  un  peu  de  sulfate  de  cuivre,  011  obtient  des  corps  différents, 
parmi  lesquels  l'acide  /i-céto-y-livdrowcaprx liquc,  et,  en  petite  quan- 
lilé,  l'acide  succinique.  Ces  résultats  sont  d  autant  plus  intéressants 
(|ii(‘  le  foie  renferme  une  assez  forte  proportion  de  cuivre. 

Les  transformai  ions  des  autres  acides  mais  non  saturés  sont  assez  mal 

( 

connues.  Nous  donnons,  à  I il  ro  doeumenlaire,  un  schéma  accepté  par 
quelques  classiques  : 

Acide  linoléique  : 


CIP  —  (CIP)4  -  Cil 

I  i 

cooii  — (cip)4  — cooii  ; 

Ac.  adipique 
Acide  linoléinique  : 


( 


—  ( 


Cl 


COOII  —  CIP—  COOII 

Ac.  maluniiiuc 


(il  — (en2;1  —  cooii 

COOII  —  (CIP)1  —  COOII 
Ac  azclaïquc 


Cil 


CIP— CIP  — Cil  Cil— CH 

I  i  4 

cip  cip-  cooii  :  cooii  cip-  cooii 

Ac.  propionique  !  Ac.  malouiquc 


Cl 


Cil2  —  Cil 


Cl 


(Cil2)7  —  COOII 

I  i  I 

COOII  CIP  COOII  :  COOII  (CIP)7  COOII 

Ac.  muloniquc  ;  Ac.  azélaïque 

I  I 

Lus  enoseii  \  1  mi  s  môexnoi  1  s.  In  autre  élément  semble  nidis- 1 
pensable  aux  transformations  des  lipides  intrahépatiques,  e’csl  lucide 
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phosphorique.  On  peut  faire  un  rapprochement  intéressant  entre  ce  «pu 
sc  pusse  pour  les  lipides  el  re  <pu  se  passe  pour  les  glucides.  Nous  avons 
nionlre  le  rôle  de  I  acide  phospliorupie  qui  contracte  avec  les  glucides 
des  combinaisons  inlermédiaires,  permetlanl  leur  utilisation.  Nous 
retrouvons  ici  un  processus  analogue,  l»ien  mis  en  évidence  par  les  tra¬ 
vaux  de  I jeat lies. 

Les  phosplial ides  hépatiques  les  mieux  connues  rentrent  dans  le 
groupe  des  lécilliines.  Kormanl  un  chaînon  mdispensahle  à  la  ronibus- 
lion  des  lipides,  ees  corps  eoiisl  il  lient ,  suivant  I  expression  de  Lœw,  des 
à  hrùler  les  graisses.  Il  est  donc  intéressant  d  élu 


mai 


1I11  phosphore  hpidupie  (‘I  son  ra 


I  loi 


tout 

lios- 


II  n  e 


total. 

\  1  uci  les  i 

•  h  1  fl  res  donnés  par 

Mai 

•guerile  II 

biglais. 

Rapport 

Phosphon 

Phosphore 

Ph.  h  nid. 

-  X 

IO0 

F.un 

total 

lipidique 

P.  total 

i  îheval 

I  .  .  .  . 

(18,  S 

0,3 1  f> 

0,1/18 

40,8 

Porc  . 

70 

o,3()o 

0,17/1 

48,3 

Hu'uf. 

5  7 

• 

0,217 

48,5 

lapin. 

r-  1  ^ 

0,3  Ce? 

0,17» 

47, S 

Coq  . 

1  2 

0,280 

0,12(8 

45,2 

Grenouille  . 

7  F) 

o,a5o 

0,  ()().«. 

29,7 

peut 

facilement 

constater 

que  les  e 

hiff 

res  sont  ; 

issez  van 

aide 

mais  le  rapport  entre  le  phosphore  lipidique  el  le  phosphore  total  est 
assez  constant,  au  moins  chez  les  homaothermes.  Les  elullres  trouvés 
sur  la  ( irenouille  sont  différents,  ce  «pu  lient  évidemment  à  la  faillie 
production  de  chaleur  par  cet  animal. 

La  proportion  de  phosphore  hpidupie  augmente  dans  maintes  cir¬ 
constances  :  c’est  ce  «pu  se  produit  après  un  repas  riche  en  graisses,  car 
un  excès  de  lipides  arrive  au  foie  el  doit  être  détruit.  Quand  la  tempé¬ 
rature  organique  d  un  homœolherme  s’abaisse,  une  combustion  plus 
intense  de  graisse  se  produit  el  la  proportion  de  phosphore  lipidique 
diminue;  mais  si  l'hypothermie  persiste,  une  réaction  survient,  et  le 
phosphore  lipidique  augmente.  Cette  régulation  thermique  par  la  com¬ 
bustion  des  graisses  semble  se  produire  exclusivement  dans  le  foie  el 
le  poumon.  Comme  corollaire  à  ees  résultats,  nous  signalerons  que 
dans  les  cas  d  hyperthermie,  le  phosphore  hpidupie  peut  diminuer. 

C  est  le  foie  qui  assure  la  combinaison  des  acides  gras  avec  le  phos¬ 
phore  el  I  azote,  combinaisons  se  faisant  le  plus  souvent  avec  des  acides 
, -l'as  non  saturés.  La  réaction  se  fait  en  deux  temps  :  destruction,  eslé- 
idieation.  Ainsi  s  explique  le  parallélisme  entre  la  teneur  du  foie  en 
phosphalules  el  I  indice  d’iode. 

Au  cours  de  recherches  fort  intéressantes,  Levene  a  retiré  du  loie 
huit  lecilhines,  toutes  constituées  sur  le  meme  modèle  un  acide  glv- 
1  |,|ophosphorique  uni  à  deux  acides  gras  el  à  une  hase.  I  )es  acides  gras 
d11 0,1  ;|  pu  isoler,  deux  appartiennent  à  la  série  saturée,  (le  sont  les 
>•' "les  palmitique  et  stéarique  ;  les  autres  à  des 
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acides  oléique,  linoléique,  1  inoléi  1 1  i< j ue ,  arachidonique  (i).  Les  oleyl- 
léeilhines  sont  les  plus  abondantes. 

De  ini'inc  (pie  dans  I  évolution  des  "lucides,  le  pancréas  semble  inter¬ 
venu'  dans  lévobilion  des  lipides  ml rahépatiques.  Les  expériences  de 
Mmkowski,  Lombroso  cl  Mirabile,  Fischer,  VTaelcod,  Mauriac,  Auber- 
lin,  démontrent  une  le  l’oie  s  mlillre  de  graisse  après  extirpation  du 
pancréas  el  même,  comme  1  ont  établi  Auberlm,  Lacoste  el  (  laslagnoii , 
après  ligature  des  canaux  pancréatiques.  Si,  au  contraire,  comme  la 
l’ail  (i.  Lo'wv,  on  dévie  la  sécrétion  pancréalique  dans  I  uretère  droit, 
la  dégénérescence  ne  se  produit  plus,  car  la  sécrétion  interne  reste  nor¬ 
male.  (le  résultat  \ienl  à  l'appui  de  la  théorie  qui  fait  |ouer  un  rôle  à 
la  sécrétion  interne  du  pancréas. 

Infiltration  et  dégénérescence  graisseuses.  Les  travaux  que  nous 
xenoiis  d  exposer  oui  modifié  nos  conceptions  sur  la  stéatose.  Jusque 
dans  ces  derniers  temps,  il  élail  classique  il  admettre  (pie  l  aeeuinulation 
des  graisses  dans  les  cellules  hépatiques  relevait  tantôt  d  une  infiltra¬ 
tion,  I  an  loi  d  une  dégénérescence  ;  dans  le  premier  cas,  il  \  avail  obé¬ 
sité  cellulaire  el  la  graisse  élail  censée  prendre  la  place  de  I  eau  ;  dans 
le  second,  il  x  axait  I ranslormal ion  des  protéines  protoplasmiques  el 
la  graisse  remplaçait  I  albumine.  Voilà  la  conclusion  à  laquelle  condui¬ 
saient  les  analxses  de  Péris.  (  l'esl  dans  1  intoxication  phosphorée  et, 
à  un  degré  moindre,  dans  I  intoxication  arsenic  ale  qu’on  observerait 
le  mieux  la  dégénérescence. 

Les  expériences  liés  simples  el  liés  précises  de  Kraus  el  Sommer 
conduisent  à  des  conc  lusions  bien  diiiérenles.  Des  Souris  sont  divisées 
en  deux  lois  ;  les  unes  servent  de  témoins,  les  autres  sont  empoisonnées 
par  le  phosphore.  Lu  dosant  la  graisse  contenue  dans  le  bue,  on  trouve 
de  5,  ià  ii  ,8  chez  les  premières  et  de*  -j ,!\  à  d~, l\  o  c»  chez  les  secondes. 
Mais,  si  on  dose  la  graisse  contenue  dans  la  totalité  du  corps,  on  Irome 
i  ,  8  à  m),.!  o/o  chez  les  animaux  normaux  el  seulement  i,id  à  ~ , 
chez  les  intoxiqués.  Il  \  a  donc  dumnulion  de  la  graisse,  (felle-ei  est 
mise  en  circulation  el  esl  en  partie  arrêtée  par  eerlams  organes  et  spé¬ 
cialement  par  le  loie.  (  )n  s'explique  ainsi  la  surcharge  graisseuse  du 
sang  observée  dans  les  intoxications  el  les  ml’ec  lions  stéalosanles  et  I  on 
comprend  pourquoi  la  sléalose  débute  par  les  pailles  périphériques  des 
lobules  liépal iques. 

En  laveur  de  la  même  conception,  on  peut  citer  les  expériences  de 
Hosenl'eld  el  Filiger,  moiilranl  que,  chez  les  animaux  dont  les  réserves 
sont  épuisées  par  un  long  (cône,  la  sléalose  ne1  peut  plus  se  produire. 
Réciproquement ,  un  (lluen  epu  aura  ingéré  de  grandes  quantités  de 
graisse  de  mouton,  s  il  esl  empoisonné  par  le  phosphore,  acc  umulera 


(i )  I1  A.  I , i  v i : \ e  and  Im  Hoi.i  Broinolerîtliin  of  I lie  liver  and  egg  x olk .  The  Jour¬ 
nal  oj  bioloy.  Chernistry ,  1926,  I  LXVIl,  |>|» .  1109-667. 
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dans  son  foie  des  graisses  ayant  le  caractère  de  celles  qu  il  a  mangées 
el  mises  en  réserve. 

En  s’appuyant  sur  toute  une  série  de  faits  qu  d  sérail  trop  long  de 
rapporter,  Rosenfeld  conclut  que  la  dégénérescence  graisseuse  n’existe 
pas,  que  la  transformai  ion  de  I  albumine  ou  du  sucre  en  graisse  ne 
peu!  être  démontrée  ni  sur  I  animal  vivant,  ni  sur  les  organes  abandon¬ 
nés  à  l  autolyse.  Il  suppose  que  le  foie,  donl  les  réserves  glycogéniques 
sont  épuisées,  essaye  de  reconstituer  avec  des  lipides  les  glucides  dont 
il  a  besoin.  Si  la  cellule  hépatique  a  conserva'  une  vitalité  suffisante, 
une  partie  des  lipides  est  utilisée  et  se  transforme  en  glycogène  ;  si  le 
processus  morbide  est  plus  violent,  cette  transformation  devient  impos¬ 
sible  el  la  graisse  infiltre  le  tissu,  (lest  le  lieu  de  rappeler  I  intéressante 
expérience  de  Shibata  sur  les  Souris  empoisonnées  par  le  phosphore  : 
quand  on  les  laisse  à  |eun,  le  foie  s'infiltre  de  graisse  ;  quand  on  leur 
donne  des  glucides,  une  grande  quantité  de  lipides  est  brûlée  «  au 
feu  des  hydrates  de  carbone  »  el  la  stéatose  est  évitée.  Si  l’altération 
hépatique  est  plus  profonde,  la  combustion  ne  peut  avoir  lieu,  car  la 
combinaison  phosphorée  ne  peut  plus  se  produire,  (l'est  ainsi  que  les 
dosages  de  Riidmg  établissent  que,  dans  I  intoxication  chloroformique, 
les  lipides  sont  très  abondants,  I  augmentation  pouvant  atteindre 
80  o/o  ;  mais  le  rapport  des  lipides  phosphores  aux  lipides  totaux  est 
diminué  :  il  peut  tomber  à  tio  o/o  de  la  valeur  normale. 

Cadrant  avec  ces  résultats,  nous  pouvons  citer  les  recherches  de 
Hartley  et  Mavrocordato  sur  la  diminution  de  l'indice  diode  au  cours 
des  affections  provoquant  la  stéatose  du  foie  :  du  chiffre  normal  i  i G , 8 , 
1  indice  d  iode  tombe  au-dessous  de  100,  à  80  et  même  à  60. 

Nous  voici  bien  loin  des  théories  pisqu  ici  classiques.  La  stéatose 
hépatique  nous  apparaît  comme  une  surcharge  de  graisses  qui  pro¬ 
viennent  des  dillérentes  parties  de  I  organisme,  mais  qui,  par  suite 
du  trouble  survenu  dans  la  fonction  glycogénique,  ne  subissent  plus  les 
transformations  normales  el  s  accumulent  dans  le  tissu.  La  fonction 
hpodiérétiq ne  est  dominée  par  la  fonction  glycogénique. 

La  choline  semble  capable  d  empêcher  la  surcharge  graisseuse  du 
foie.  Si  Ion  donne  à  des  Rats  un  régime  alimentaire  contenant  une 
très  lorte  proportion  de  graisses,  le  foie  contient,  au  bout  de  ■>  semaines, 
40  o/o  de  lipides.  Si  on  leur  lait  prendre  en  même  temps,  ~  milli¬ 
grammes  de  choline  par  |our,  la  stéatose  ne  se  produit  plus.  Rest  (i), 
a  qui  nous  devons  ce  résultat,  admet  que  la  choline  favorise  le  trans¬ 
port  des  lipides  hépatiques,  sous  forme  de  phospho-ammo  lipides,  vers 
les  tissus  et  spécialement  le  tissu  musculaire,  où  ils  sont  brûlés. 

Les  laits  ( j ue  nous  avons  exposés  permettent  de  conclure  que  la  cel¬ 
lule  hépatique  exerce  sut  les  lipides  les  actions  suivantes  arrêt  des 
lipides,  dédoublement  et  svnlhèse  des  graisses  neutres  ;  hpodiérèse  ; 

(i)  C.  II.  Best  and  .1  H.  Hibout.  The  cffecLs  ol  cholestérol  and  choline  on  liver 
fat.  ./ .  of  Physiology,  i o30 ,  I.  LXXXVI,  pp.  3/|3-35:<. 
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synthèse  des  jiliosphalides  ;  formation  cl  deslruction  des  esters  choles- 
lérohqucs  ;  élimination  du  cholostérol,-par  la  hile.  Ajoutons  que  I «<*i- 
clierl  a  pu  constater,  par  la  méthode  des  circulations  artificielles  à  tra¬ 
vers  l<‘  foie,  la  transformation  de  la  Irioléme  en  lécithine  et  en 
élu  ilestcrol . 

Les  relations  qui  existent  entre  la  glycogénèse  hépatique  et  le  fonc- 
lionnemenl  du  pancréas  se  retrouvent  dans  l  évolulion  des  lipides.  L  in¬ 
suline  sert  à  la  fixation  par  le  foie  des  graisses  provenant  des  tissus  et 
de  la  digestion.  La  régulation  hormonale  de  la  lipémie  esl  parallèle  à 
la  régulation  de  la  glycémie.  Kaplan  et  Chaikoff  ont  constaté  que,  chez 
les  Chiens  dépancréalés  et  bien  nourris,  les  lipides  s’accumulent  dans 
le  ioie  qui  en  renferme  où  fois  plus  que  normalement.  Le  cholestérol 
csl  de  .!  à  (i  lois  |  »  h  1  s  abondant;  une  grande  quantité  de  cholestérol 
eslérilié,  jusqu  à  ■>;>  fois  la  quantité  normale,  infiltre  le  foie.  Aussi 
I  organe  surchargé  de  lipides  et  d’eau,  aiigmenle-l-il  de  volume.  Si  on 
intervient  alors  cl  si  on  a  recours  aux  injections  d  insuline,  la  graisse 
du  foie  diminue  et  ne  dépasse  la  normale  «pie  de  o  ou  h  et  meme  0/0. 

Comme  les  glucides,  les  lipides  sont  soumis  au  conlnMe  du  système 
nerveux.  Il  existe  un  centre  hypothalamique  qui  règle  la  lipémie  et 
«pu  se  trouve  à  jiroxinuté  des  centres  régulateurs  de  la  glycémie  et  de 
la  lhermogénèse.  Comme  eux,  il  est  placée  sous  l'influence  des  hor¬ 
mones  hypophysaires.  Une  injection  d’extrait  d  hypophyse  dans  cette 
région  du  troisième  ventricule  provoque  I  hypolipémie  et  une  accumu¬ 
lation  de  graisse  dans  le  foie  (Coope  et  Chamberlain  ).  La  graisse  emma¬ 
gasinée  sera  mobilisée  plus  tard. 

Les  excitations  qui  agissent  sur  les  lipides  suivent  le  même  chemin 
«pie  les  excitations  agissant  sur  les  glucides.  Le  (meumogastrique  inler- 
yient  ("gaiement,  Lsuelli,  Berti  et  Honcato,  Pende  avec  Ihifano  et  Capra 
ont  montré  que  le  vague  favorise  lies  synthèses  hépatupies,  tandis  «pie 
le  s\ mpal Impie  mobilise  l«‘s  graisses. 
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ROLE  DU  FOIE  DANS  LE  DEVELOPPEMENT 
DE  V ACÉTONÉMIE 

font  le  monde  connaît  la  fréquence  de  lacélonémie,  dont  I < *  Ivpe  ch- 
nupie  le  |>lus  1  tn |>< »rta n I  est  constitué  |>ar  le  coma  diahél i«|iie.  I  rois  suh- 
slances  prim  ipales  mtervienneni  I  acide  (i-liv «Iroxx  but \  rupie,  I  acide 
acélx I -acétique,  I  acétone.  Nous  axons  exjiosé  I  étal  de  nos  conna issanct*s 
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sur  l'origine  do  ces  trois  substances  et  sur  leur  formation  aux  rlôpens 
do  l'acide  butyrique,  tic  sont,  avons-nous  dit,  au  moins  les  deux  pre¬ 
mières,  des  composés  qui  prennenl  normalement  naissance  dans  le 
foie,  par  suite  de  la  dégradation  des  acides  gras.  Mais  ce  sont  des  com¬ 
binaisons  intermédiaires  (pii  sont  rapidement  transformées.  Seule  I  acé¬ 
tone  se  retrouve,  en  petite  quantité  d  ailleurs,  dans  les  excrétions.  On 
peut  évaluer  à  35-iio  milligrammes  la  quantité  rejetée  chaque  jour 
par  un  bouline  normal  :  o  à  do  milligrammes  sont  éliminés  par  la  res¬ 
piration  ;  oo  à  80  par  1  urine. 

Nous  axons  \u  que  les  corps  dils  cétomques  prennenl  naissance  par 
suite  des  transformations  que  le  foie  fait  subir  aux  lipides.  Les  chaînes 
d  acides  gras  contenant  un  nombre  pair  d’atomes  de  carbone  aboutis¬ 
sent  à  l’acide  butyrique  qui  normalement  donne  des  acides  fJ-hydroxy- 
butyrique  et  acétylacétique.  (le  sont  les  termes  ultimes  de  la  dégradation 
subie  dans  le  foie,  produits  normaux,  mais  transitoires,  qui  doivent 
subir  dans  d  autres  tissus  leur  évolution  finale. 

Pour  être  moins  important,  le  rôle  des  protides  dans  la  genèse  des 
corps  rétoniques  n  est  pas  négligeable.  Par  la  méthode  des  circulations 
arlilicielles  à  travers  le  foie,  on  a  étudié  les  modifications  subies  par  les 
constituants  fondamentaux  de  la  molécule  protéique,  les  acides  aminés. 
Trois  sont  eétogènes  :  la  lem  ine,  la  tyrosine  et  la  phénylalanine.  Le 
glycoeolle  est  indifférent  :  I  alanine,  les  acides  glutamique  et  aspartique 
sont  anticétogènes.  (les  faits  sont  intéressants,  car  ils  comportent  des 
indications  pour  la  diététique.  Us  sont  confirmés  par  les  recherches  faites 
sur  1  Nomme  diabétique.  Les  mêmes  substances  se  sont  montrées  eéto¬ 
gènes.  La  leueuie,  par  exemple,  a  donné  la  moitié  de  ce  que  prévoyait 
la  théorie. 

Dans  ces  dernières  années,  I  attention  a  été  appelée  sur  le  rôle  céto- 
gène  de  I  acide  pvrimquc.  Nous  avons  \u  que  ce  corps  prend  naissance 
au  cours  des  transformations  subies  par  les  glucides,  les  lipides  et  les 
protides.  Il  se  produit  facilement  aux  dépens  du  glucose,  du  glycérol, 
de  I  acide  lactique,  de  I  alanine  ;  il  apparaît  dans  l  évolution  des  acides 
gras.  Or,  I  acide  pyrux ique  est  facilement  détruit  par  oxydation.  Mais  si 
1  oxydation  ne  peut  intervenir,  il  donne  de  l’acétone  : 


et 


GH3  —  GO  —  GOOII  +  50  =  3G02  +  nlI-0 


Ac.  pyruvique 


OU3  —  CO  —  GOOII  +  611  =  GlI3  —  CO  —  GII3  +  A\20. 

Ac.  pyruvique  Acétone 

I)  après  Szenl  (îvôrgvi,  I  oxydation  de  l’acide  pyruvique  est  favorisée 
par  I  acide  siicrimque  (pu  |oue  le  rôle  d  un  catalyseur.  La  cétose  dia¬ 
bétique  e~.|  due,  en  partie,  a  I  absence  de  ce  corps  ;  d  accord  avec  celle 
théorie,  I  expérience  a  démontré  que  I  administration  il  acide  siiccimque 
rétablit  la  ealalxse  de  I  oxvgène  et,  par  suite,  arrête  la  formation  de 
I  acétone. 
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K  relis  el  Johnson  admettenl  la  formation  d’un  produit  intermédiaire, 

I  acide  acéto-pyruvique  qui  donne  naissance  à  des  corps  céloniques  beau¬ 
coup  plus  rapidemenl  que  I  acide  pyruviqtie  : 

■•cii!  —  co  cil-  co  —  (  :ooii  +  o  +  tr-o  = 

Acide  ncélo-p^ ru viqtie 

■co-  +  cil3  CO  cil2  —  0.0011  -I  CM1  CHOU  —  CM-  —  COOH. 

Ae.  acélylacétique  Ac.  (3-hydroxybutyrique 

Lu  lace  des  corps  oelogènes  se  placent  tout  naturellement  les  corps 
anticétogènes  :  ce  sonl  les  élucides.  Les  expériences  d’Embden  et  Wirlli, 
Shapiro,  Leites  el  Odinovv,  conUrmées  par  de  nombreuses  observai  ions 
cliniques,  établissent  que  toutes  les  causes  capables  de  diminuer  la 
teneur  du  ioie  en  glycogène  et  de  la  faire  tomber  au-dessous  de  la  nor¬ 
oît  de,  provoquent  le  développement  de  I  acétonémie. 

Jl  sullil  de  recourir  au  |ctinc  pour  faire  apparaître  des  corps  céto- 
niques  dans  I  urine,  (lest  du  moins  ce  qui  a  lieu  chez  l’Homme.  Car, 
d’après  Fleuret  (i),  I  inanition  chez  le  Boue  el  le  Lapin  diminue  l'excré¬ 
tion  des  corps  céloniques.  Chez  le  Chien,  les  résultats  sont  variables. 
Le  meme  expérimentateur  a  constaté  que  tous  les  aliments  augmentent 
chez  le  Bouc,  la  célogénèse.  Les  résultats  sont  moins  nets  el  moins 
constants  chez  le  Lapin  et  le  Chien. 

Ce  qui  prouve  I  msuftisance  primordiale  du  foie  dans  la  eétogénèse, 
c’est  que,  chez  1  Homme  normal,  un  jeune  de  2  \  heures  ne  produit  pas 
d  acétonurie,  la  réserve  en  glycogène  étant  suffisante  pour  empêcher 
le  développement  du  trouble  morbide.  Il  n’en  est  plus  de  même  dans 
les  affections  hépatiques  m  au  cours  du  diabète,  où  un  |eune  de  >  \  heu¬ 
res  suffit  à  provoquer  l’acétonémie  et,  si  elle  existait  déjà,  à  la  rendre 
deux  et  trois  fois  plus  intense. 

Il  est  inutile  d  insister  sur  les  nombreuses  expériences  qui  ont  été 
faites,  depuis  les  recherches  fondamentales  de  Magnus  Levy,  et  qui 
démontrent  qui*  le  jeûne  ou  qu’un  régime  alimentaire  dépourvu  de 
glucides  fait  apparaître,  chez.  I  Homme,  des  quantités  croissantes  d  acé¬ 
tone,  puis  d  acide  acél  vlacél  ique  el,  finalement,  d  acide  p-hvdrow  bul  \ - 
rique.  Il  faut  en  moyenne  de  ho  à  khi  grammes  de  glucides  pour  éviter 
1  acétonémie.  \  odà  comment  on  a  été  conduit  à  formuler  des  régimes 
eétogèlies,  constitués  de  protides  el  de  lipides,  en  proportions  voulues, 
mais  dépourvus  de  glucides  ;  tel  est  le  régime  de  Petrén  (•>,). 

Toutes  les  causes,  physiologiques  ou  pathologiques,  qui  tendent  à 
diminuer  la  teneur  du  Ioie  en  ülycogène,  provoquent  le  développement 
de  l  acétose.  C’est  ainsi  que  le  travail  musculaire,  exigeant  une  notable 
consommation  de  glucose,  s  d  est  intense  el  prolonge,  produira  de 


(1)  P.  II.  Flhuhkt.  la  Célogenèse  physiologique 
Nancy,  iq34,  pp.  438-44o. 

(2)  PiimÉN.  Diabelessludier,  Copenhague,  iic>3. 
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l'acétonémie.  Quand  il  est  poussé  jusqu  à  la  fatigue,  la  quantité  d  acé¬ 
tone  éliminé  atteint,  d’après  \zzi,  i  gr.  /Ci  et  jusqu’à  a  gr.  no. 

Les  lésions  diffuses  du  foie,  eu  enipèelianl  la  lixalion  normale  des 
glucides,  provoquent  l'acétonémie.  On  peut  d  ailleurs  facilement  con¬ 
stater,  en  soumettant  les  individus  atteints  d  alléchons  hépatiques  à  un 
régime  eélogène,  que  raiigmeiilal ion  de  l’acide  [i-hxdro\ybiilvnque  si* 
fait  heaucoiip  plus  vile  que  chez  les  sujets  sains  (ohs.  de  Selierk  et 
Seeliy  ).  (le  résultat  a  conduit  à  une  méthode  d  explorai  ion  lonctmn- 
nelle  du  foie,  qui  consiste  à  supprimer  les  glucides  de  1  alimentation . 
L 'apparition  plus  ou  moins  rapide  des  corps  rétoniques  dans  les  urines 
et  leur  proportion  plus  ou  moins  toile  lourmssenl  des  indications  inté¬ 
ressa  ni  es. 

Toutes  les  maladies,  qui  relent issenl  sur  la  fonction  glycogénique 
du  foie,  seul  capables  de  provoquer  I  aeidûeélose.  Il  nous  sullira  de 
citer  les  infections  en  lèle  desquelles  la  scarlatine,  les  intoxications 
en  tète  desquelles  I  intoxication  pliosphorée.  Mais  le  rôle  principal 
appartient  au  diabète,  diabète  spontané  et  diabète  expérimental.  Voilà 
comment,  pour  provoquer  I  acétonémie,  on  emploie  des  procédés  capa¬ 
bles  de  troubler  la  t> I vroiïéme  :  inanition  chez  les  animaux  et  mieux 

O  »  >  i  ' 

encore  chez  les  Chiens  porteurs  d  une  lislule  d  Kek,  injection  de  jildo- 
rizoside,  extirpation  du  pancréas,  h\ popbvseelomie  i*l  jeûne,  glveogé- 
nolvse  par  injection  d  adrénaline  ;  dans  tous  ces  cas  on  observe  un  paral¬ 
lélisme  remarquable  entre  la  diminution  du  glvcogène  hépatique  et  le 
développement  des  corps  rétoniques.  La  contre-expérience  consiste  à 
injecter  de  I  insuline  qui  rétablit  la  glxcogéme  et  fait  disparaître  1  acéto¬ 
némie,  mais  seul  le  glvcogène  hépatique  peut  intervenu.  Comme  l’a 
montré  Strœbe,  en  étudiant  les  effets  de  I  intoxication  pliosphorée,  l’acé¬ 
tonémie  peut  coïncider  avec  une  quantité  normale  de  glycogène  dans 
les  muscles. 

Les  relations  qui  existent  entre  le  fonctionnement  du  pancréas,  la 
glycogénie  hépatique  et  1  acétonémie  sont  bien  mises  en  évidence  par 
les  expériences  de  Magnus-Lévv.  Lu  o|)éranl  sur  des  Chiens  normaux 
et  en  leur  faisant  ingérer  i  i  grammes  d’aride  ii-ox\ butyrique,  Magnus- 
Lévv  ne  trouve  pas  de  corps  réioniques  dans  I  urine  ;  en  répétant  l’expé¬ 
rience  sur  des  Cluens  dépancréalés,  il  obtient  ~  grammes  d  acide  (J-oxy- 
bulxrique,  o,4  d  acétone  et  des  traces  d’acide  acélvlacétique.  Cette 
expérience  qui  met  bien  en  évidence  I  msuflisance  hépatique  des  ani¬ 
maux  dépancréalés,  est  continuée  j > a r  lies  observations  faites  sur 
1  Homme.  Chez  un  sujet  sain,  I  ingestion  de  i  »  à  i  »  grammes  d  acide 
é  - 1 1  v  d  ro-oxx butyrique  n  amène  I  apparition  d  aucun  corps  nouveau  dans 
I  urine.  Si  le  sujet  est  à  la  diète,  on  trouve  de  l’acétone  et  une  petite 
quantité  d  acide  acélv  lacéhque,  mais  pas  d’acide  oxvbulvnque.  Chez 
les  diabétiques  légèrement  atteints,  les  résultats  sont  analogues,  tandis 
que,  dans  les  formes  graves,  I  urine  élimine  des  quantités  variables  des 
trois  corps.  L  expérience  directe  sur  des  foies  ju  ives  de  glvcogène  con¬ 
duit  aux  mêmes  conclusions  :  tel  est  le  résultat  obtenu  par  Jost  en 
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I a i sa 1 1 1  passer  un  liquide  chargé  cl  arides  gras  à  travers  le  foie  d  un  ani- 
nial,  dont  le  glycogène  avait  été  diminue  par  des  injections  de  phlori- 
/<  >side. 

Kn  relaldissanl  la  loin  lion  glvrogémque  du  foie,  I  insuline  lait  dis¬ 
paraître  1  acidocélose,  mais,  comme  nous  l  avons  dil  en  parlant  de  la 
loin  lion  glycogénique,  I  insuline  doit  être  administrée  à  dose  physio¬ 
logique.  Si  Ion  en  introduit  un  excès,  l'équilibre  esl  rompu  entre  la 
proportion  des  glucides  el  la  proportion  de  I  hormone  pancréatique  : 
au  lieu  de  se  reconsl  il  lier,  le  glvcogènc  diminue  el  lend  à  disparaître. 
Voilà  coinnienl  un  excès  d  insuline  favorise  le  développement  de  I  aeido- 
cétose. 

(le  qui  esl  plus  curieux,  c  esl  que  I  hypophyse  sécrète  des  hormones 
< 1 1 1 1  favorisent  la  lormalion  des  corps  céloniques.  (le  phénomène  est  le 
corollaire  de  ce  que  nous  avons  dil  en  parlant  de  la  fonction  glycogéni¬ 
que. 

Du  tissu  hv pophysaire  on  a  pu  extraire  les  trois  hormones  suivantes  : 

i  I  hormone  (halu'lotjèn  e  (  Ho  tissa  y)  antagoniste  de  I  insuline,  hvper- 
glycémianle,  non  ullra-liltrahle.  Nous  en  avons  exposé  les  effets  en  par¬ 
lant  de  la  glycogénie  ; 

I  hormone  (jlYcoprnnlylifjue  1  \nsehnmo  el  Hoffmann),  u 1 1 ra - fll- 
I rahle  ; 

3"  I  hormone  céloyène,  également  ullra-liltrahle,  entrevue  par  Ihirn 
el  Lmg,  Hoffmann  el  \nsehmno,  isolée  par  Magasins  (ii).'v>.)  <pu  la 
dénomma  orophysme.  (lelle-ci  a  élé  retrouvée  dans  le  sang  el  dans 
I  urine. 

Injectée  à  des  liais  el  à  des  Lapins,  surtout  s  ils  sont  à  |cun,  I  oro- 
phvsme  fai!  augmenter  l'acétonémie  et  provoque  l’acétonune.  (liiez  le 
(  Ihien  normal,  l’effet  esl  inconstant  ;  il  esl  au  contraire  très  marqué 
chez  le  (llueii  dépaneréalé.  Mais  i  action  ipu  se  produit  comme  d  habi¬ 
tude  après  extirpation  de  la  thyroïde,  des  glandes  génitales  el  de  la 
médullaire  surrénale,  ne  se  manifeste  plus  après  extirpation  de  la  oor- 
lico-surrénale. 

domine  I  avait  vu  Houssay,  le  foie  esl  indispensable  pour  que  I  hypo¬ 
physe  produise  son  effet  célogène.  (l’esl  ce  que  dollip,  Kat/.-Long,  Tohv 
et  Lelve  oui  conlirmé  sur  des  liais  parliellemenl  hépatectonnsés,  Vlirskv 
sur  des  Lapins  complètement  privés  de  foie. 

L’effet  célogène  de  l’orophysine  s’expliipie  par  un  déplacement  des 
li|»ides  «pu  soûl  mobilisés  sous  I  influence  d  une  hormone  hvpophvsairc 
distincte  de  loroplivsine  el  décrite  par  Ihiah  cl  Kerschbaum  sous  le 
nom  de  li  poil  ville.  Amenés  au  foie,  «  ]  m  i  h's  accumule,  les  lipides  v  subis¬ 
sent  la  série  des  transformations  (pu  aboutissent  à  la  production  des 
corps  céloniques. 

Diverses  autres  hormones  soûl  déversées  par  les  glandes  endocrines 
qui  agissent  sur  la  glvcogéme  hépatique,  el  interviennent  dans  la  pro- 
duel  ion  de  l  acidocélose.  Nous  avons  déqà  indiqué  le  rôle  de  la  surre- 
nale  rappelons  que  la  substance  médullaire  active  la  glycogénolyse  el 
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favorise  I  acétonémie  ;  la  corticale'  mobilise  les  graisses  cl  c\|)li(|iic  sans 
doiilc  I  action  de  l'hypophyse,  car  son  extirpation  en  supprime  lin 
(luenee. 

Tandis  ipie  la  corticale  agit  sur  les  lipides,  la  thyroïde  agit  sur  les 
protides  :  elle  active  le  pouvoir  désaminant  du  foie.  Par  I  intermédiaire 
de  ces  deux  glandes,  les  produits  maliens  inllueneenl  I  acétonémie  ; 
la  folliculine  abaisse  le  taux  de  la  glycogénie  hépatique  et  augmente 
l'acétonémie  ;  la  lutéine  exerce  des  actions  inverses.  Les  testicules  ne 
semblent  pas  intervenir. 

l/influencc  du  système  nerveux  est  moins  grande  ou  moins  bien  étu¬ 
diée.  (  >n  sait  seulement  «pic  le  pneumogastrique  diminue  la  cétogénèse 
hépatique,  le  sympathique  l’augmente. 

L’action  des  hormones  hypophysaires,  surrénales,  thyroïdiennes  et 
ovariennes  sur  la  formation  des  corps  rétoniques  explique  le  dévelop¬ 
pement  de  l  aeidoeétonémie  au  cours  des  affections  de  ces  diverses  glan¬ 
des  et  au  cours  de  la  grossesse.  Dès  ijpdi,  Adelsberg  et  Porgès  ont 
montré  que  les  femmes  gravides  sont  atteintes  d  aeétonurie,  dès  qu  on 
les  soumet  au  jeûne.  Burn  et  Lmg  ont  constaté  «pie  chez  les  Males  en 
gestation  recevant  une  alimentation  riche  en  lipides,  l'acétonémie  peut 
être  55  fois  plus  forte  que  chez  les  témoins  ;  l’excrétion  d  acétone  cesse 
brusquement  après  la  mise  bas. 

(Lest  probablement  à  un  trouble  hépatique  qu  il  faut  rapporter  I  acé- 
lonurie  des  affections  gastro-intestinales  et  de  certaines  intoxications. 
Elle  se  développe  assez  souvent  après  I  anesthésie  chirurgicale  ;  ayant 
examiné  les  urines  de  :>5i  individus  qui  avaient  été  endormis  au  chlo¬ 
roforme,  Becker  ohlml  167  résultats  positifs.  La  narcose  cà  l’éther  ou 
au  bromure  d’éthyle  peut  produire  le  même  trouble,  mais  bien  plus 
rarement. 

1  )e  nombreuses  observations  d  aeétonuries  consécutives  à  des  lésions 
cérébrales  ont  fait  admettre  l’existence  de  centre  nerveux  réglant  la  céto¬ 
génèse  et  comparables  aux  centres  nerveux  glyco-régulateurs.  Mais  nous 
ne  possédons  sur  cette  question  aucune  donnée  expérimentale  (T). 

Les  travaux  dont  nous  avons  rapporté  les  résultats,  donnent  d  inté¬ 
ressantes  indications  sur  les  causes  qui  président  au  développement  des 
corps  cétoniques.  Le  foie  occupe  la  place  centrale  :  c’est  dans  son  paren¬ 
chyme  que  les  corps  cétoniques  prennent  naissance,  leur  évolution  étant 
sous  la  dépendance  de  la  fonction  glycogénique  :  toutes  les  causes  «pu 
diminuent  le  glycogène  augmentent  la  eétogenèse.  Mais  les  fonctions  des 
organes  sont  réglées  par  une  série  d  hormones.  Celles  qui  interviennent 
ici  peuvent  être  divisées  en  trois  groupes  fonctionnels  :  il  en  est  qui  agis¬ 
sent  directement  sur  le  glycogène,  en  favorisant  la  glycogénopexie  ou  au 
contraire  la  glycogénolyse  ;  il  en  est  qui  troublent  la  gluconéogenèse  à 


(1)  On  trouvera  un  excellent  exposé  de  la  question,  avec  index  bibliographique, 
dans  l’arliclo  d’K.  \i  in.nnx.  Dvsrrgulalions  hormonales  cl  aeidoeeloses.  I.cs  Régula¬ 
tions  hormonales,  Paris,  1937,  pp.  G36-C/»7 • 
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partir  <  1  « produits  ultimes  du  métabolisme  des  lipides  et  des  protides  : 
il  (’ii  est  enfin  <pu  inolulisenl  une  grande  quantité  <le  lipides;  ceux-ci 
s  aceiimulenl  dans  le  l’oie,  « 1 11 1  < le\  iei  1 1  incapable  d'agir  sur  cet  excès  de 
corps  gras. 

Nous  avons  dit  <pie  1  évolution  des  lipides  aboutit  à  la  production 
d  arides  (3-1 1  \  drow  but  \  ru  pie  et  and  vlacé  tique.  (  )r,  pi  si  pie  dans  ces  der¬ 
nier'-  temps,  on  admettait,  à  la  suite  des  tonaux  d  Embden,  que  le  foie 
était  capable  de  détruire  les  corps  célonupies  auxquels  d  avait  donné' 
naissance.  Les  recberebes  de  Snapper  conduisent  à  une  conclusion  dil- 
lérente.  La  destruction  des  corps  célonupies  se  fait  dans  le  rem  et  les 
muscles  ;  ceux-ci  ont  encore  le  pouvoir  de  réduire  l’acide  aeétylacétique, 
r  est-, à  dire  de  le  transformer  en  acide  (3-hydroxybutyrique.  Quant  au 
loir,  il  serait  capable  de  réduire  00  à  70  0/0  de  I  acide  acétx  lacélique 
au  il  renferme  cl  d  oxvder  de  i(i  à  do  0/0  de  I  acide  (3  bvdroxvbiilvri- 
<pie.  Il  \  a  là  une  action  réxersible  due  à  un  ou  plusieurs  ferments  qui 
maintiennent  une  certaine  proportion  entre  les  deux  acides. 

Le  tableau  suivant  permet  de  saisir  le  tôle  respectif  du  bue.  du  rem 
et  des  muscles  dans  la  transformation  et  la  destruction  des  acides  acétvl- 
acétique  et  (3-b\droxvbutvrique. 


Rein 

Muscles 

Foie 


Ac.  acétylacetique  Ac.  S -hydroxy  butyrique 


Réduction 

Destruction 

Oxydation 

Destruction 

0 

5o  à  70  0/0 

0 

2()  à  70  0/' 

18  à  20  0  0 

fjo  0  0 

(  1 

4  1  à  7a  0/1 

5o  à  60  00 

0 

16  à  33  0/0 

0 

En  accord  avec  ces  résultats,  Mann  a  constaté  «pie  les  (  '-biens,  dont 
on  a  extirpe  le  foie,  détruisent  autant  d’acide  (3-hydroxvbutvrique  que 
les  ( 'biens  n< >rmau\. 


Toxicité  des  corps  ci- toxiques.  —  L’accumulation  des  corps  céto- 
rnques  détermine  des  troubles  morbides,  dont  on  a  donné  deux  inter¬ 
prétations  differentes  ainsi  s  opposent  la  théorie  de  I  aulo-mtoxication 
et  la  théorie  de  l’acidose.  Il  est  possible  d  ailleurs  qu  une  théorie  mixte 
corresponde  mieux  à  la  réalité. 

Lorsqu  on  suit  I  évolution  des  troubles  morbides  qui  aboutissent  au 
coma  (coma  diabétique  et  aussi  coma  dvspeplique  et  coma  hépatique) 
on  constate  «pic  I  aggravation  des  accidents  coïncide  avec  une  diminu¬ 
tion  de  l'acétone  et  une  augmentation  des  acides,  dette  constatation 
tend  à  faire  supposer  que  I  acétone  ne  |oue  qu  un  rôle  eflaeé  dans  la 
«jenèse  des  manifestations  morbides.  L  expérience  démontré,  en  eflet, 
ipie  ce  corps  est  peu  toxique  :  en  injectant  dans  les  veines  d  un  Lapin 
une  solution  d  acétone  a  •>(>  0/0,  |  ai  reconnu  < p  1 0  la  dose  mortelle  cor¬ 
respond  a  ~  grammes  par  kilogramme.  En  utilisant  la  meme  méthode, 
I  tesgrez  et  Saggio  Iroiixenl  (pic  la  dose  mortelle  de  I  acide  butyrique  est 
de  o  gr.  d.)  par  kilogramme  ;  celle  de  I  acide  (3-hydroxybulyrique  1,0 
et  celle  de  Lande  aeétylacétique 
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Il  n  est  pas  inutile  tir  faire  remarquer  que  lande  neétvlacétique 
peut  affecter  deux  lormes  (hlferenlcs  mir  forme  cétonupie 
Cil  ( .(  )  (II"  (K  H  >11  et  une  tonne  énolique  (III  (K  >11 
=  (.11  (.(>(>11.  dette  dernière  est,  la  plus  toxique  et  e’esl,  celle  «pion 

décèle  «laiis  I  mine  par  la  réaction  dite  de  (ierliardl  :  coloration  rouge 
xineux  «pie  prend  l«'  peivldorure  d«'  fer  vers»'  Icntemenl  le  long  du  tube 
a  essai. 

La  méthode  d«'s  iiqei  lions  mtraxemeuses  ne  donne  «pie  des  indica¬ 
tions  générales.  Llle  doit  être  complétée  par  «I  autres  expériences.  Opé¬ 
rant  sur  I  Homme,  Hong  a  constate  «pie  I  ingestion  de  <»  gr.  i  d  acétone 
par  kilogramme  n<‘  produit  rien  ;  une  dose  double  amène  un  peu 
«I  messe.  Alberloni  et  l'iseuli  firent  ingérer  (i  grammes  d  acétone  par 
jour  pendant  •>•>  jours  à  un  Chien,  sans  provoquer  de  troubles.  Une 
dose  de  in  grammes  injectée  sous  la  peau  d  un  autre  Chien  resta  éga¬ 
lement  sans  et  I  i*l .  Lande  acelvlacétique  a  été  supporté  à  la  dose  de 
ao  et  a  i  grammes. 

<  >n  est  donc  conduit  à  conclure  «pie  les  corps  cétoniques  sont  peu 
toxiques  et  que  l«'s  manifestations  morbides  englobées  sous  le  nom 
d  acétonémie  relèvent  «I  un  mécanisme  fort  complexe. 


X 

ACTION  DU  FOIE  SUR  LES  PROTIDES 
ET  LEURS  DERIVES 


ACTION  SUR  LES  PROTÉINES  ET  LES  PROTÉOSES 


Les  matières  protéiques  introduites  dans  le  tube  digestif  subissent  de 
profondes  modifications  «pu  les  rendent  absorbables  ;  elles  pénètrent 
dans  les  veines  mésaraïipies  et,  avant  de  se  déverser  dans  la  circulation 
générale,  elles  traversent  le  foie.  Cet  organe  les  laissera-t-il  passer  sans 
les  modifier,  ou  leur  fera-t-il  subir  des  transformations  analogues  à 
celles  «pi  il  impose  aux  glucides  P 

Cl.  Bernard  s’est  posé  la  question  <‘l  a  conclu  à  I  intervention  du  foie  ; 
il  a  injecté  de  I  albumine  <l  œuf  dans  la  veine  jugulaire  «I  un  Lapin  et 
I  a  retrouvée  dans  l'urine  ;  il  a  refait  I  expérience  en  introduisant  la 
substance  par  la  veine  porte  et  n’en  a  plus  constaté  la  présence  dans  ce 
I  i  <  1 1 1  i  d  c  ;  «  le  passage  par  le  tissu  du  foie,  dit-il,  suffit  pour  opérer  celle 
modification,  nécessaire  à  l’assimilation  de  la  matière  albumineuse  ». 

Avec  la  caséine,  Bouchard  a  observé  un  fait  analogue  :  I  injection  dans 


I;i  veine  jugulaire  esl  suivie  d  une  e\er(‘liou  <le  eiisenie  el  il  albumine  par 
I  ui  nie  ;  I  injeelion  dans  la  veine  porte  donne  lieu  à  l'élimination  d  une 
eerlame  (|iianlilé  d  alliiiniuic,  mais  la  caséine  ne  passe  pas  dans  l’urine  ; 
elle  s  esl.  transformée  dans  le  foie  en  une  albumine,  albumine  impar- 
laile,  pmsipi  elle  n  esl  pas  resiée  dans  l'organisme. 

1*11111  intéressantes  < p i  elles  soient,  ees  expériences  ne  sulTe-enl  pas 
a  trancher  le  problème,  les  matières  proténpies  ne  s'absorbant  ipi  après 
avoir  subi  de  profondes  modifications.  l'Jles  démontrent  cependant 
ipie  le  loie  est  capable  d  arrêter  les  albumines,  de  les  emmagasiner  et, 
probablement,  de  les  utiliser.  (1  est  ce  qui  a  été  établi  par  des  recherches 
plus  recenl.es.  I  îebmenefl  soumet  des  Souris  blanches  «à  un  jeûne  pro¬ 
longé,  puis  il  leur  donne  une  nourriture  riche  en  matières  protéiques  ; 
d  constate  que  le  poids  du  foie  augmente  de  '>o  o/o.  Le  taux  de  l'azote 
s  élève  de  53  if  78  0/0. 


miel  et  (  lodomus  (  1  )  < 

ml  donné  1 

a  démonstration  directe 

de  la  |)id- 

1 0 1 le \ le  :  ils  ont  trouvé 

que  le  sa  11 

g  co  ni  ici  il  ne 

uns  d  albumine  dans 

veines  susliéjiul iques  ( 

pic  dans  la 

v cuie  | )< >rle  ; 

la  duniniil ion  alleml 

tout  les  globulines.  Les  analyses  <1 

11  ils  oui  laile 

s  donnent 

les  moyen- 

suivantes  : 

/‘roleiur.s 

Sérum 

loliiles 

Serine 

Globuline 

Ii(if)]jorl  S  0 

«In  sang  artériel. 

5  2, 8 

3a,l8 

20,62 

1 .5  f> 

du  sang  portai  .... 

fi  1 ,87 

35,9 

2  5, 9  7 

t  ,38 

du  sang  sus-hépatique. 

54 ,9Û 

34,69 

20, 2Ü 

1,71 

I  )e  tous  ees  faits  011  peut  déjà  conclure  que  le  foie  est  le  grand  réser¬ 
voir  des  protides.  Il  les  accumule  comme  il  accumule  les  glucides  el 
les  lipides  et  livre  ees  diverses  substances  à  1  organisme  quand  celui-ci 
(ni  a  besoin.  Addis,  Poo  et  Leu,  opérant  sur  des  liais,  ont  constaté 
ipi  après  ->,  jouis  de  jeûne,  les  divers  organes  ont  perdu  \  0/0  de  leurs 
jn'oléines  ;  mais,  dans  le  foie  le  délicit  atteint  >0  0/0. 

L’accumulation  des  matières  protéiques  jveul  être  démontrée  au  imcro- 
seojie.  Afanassiew  constate  «pie  les  cellules  hépatiques  de  Chiens  nour¬ 
ris  avec  de  la  fibrine  sont  remplies  de  granulations  arrondies  teintées 
en  muge  jiar  le  réactif  de  Milon.  Berg  observe  des  amas  de  gouttelettes 
donnant  les  réactions  caractéristiques  des  albumines,  dans  le  foie  des 
animaux  qui  ont  fait  des  repas  de  viande.  On  ne  voil  rien  de  semblable 
après  I  ingestion  des  glucides  ou  des  lipides.  I)  après  K.  Pasehkis,  1  adré¬ 
naline  empêche  la  formation  des  réserves  protidiques  ;  1  insuline  mobi¬ 
lise  les  dépôts  |)our  former  du  glycogène. 

Sur  des  Souris  nourries  avec  de  l'albumine  (blanc  d’œuf  cuit),  Poli- 
eard  et  Noël  ont  constaté  de  nombreuses  granulations  colorées  par 
I  hématoxyline  ferrique  et  dérivant  des  chondriocontes  ;  il  n  y  a  jais  de 


(1)  I,.  Biniît  et  Codounis.  Inlluencc  de  la  traversée  du  foie  sur  les  albumines  du 
sérum  sanguin.  Soc.  méd.  des  Hôpitaux,  20  novembre  1931. 
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onijsse  intracellulaire  et  la  ti liant itc'*  de  glycogène  est  minime.  Il  ne  si* 
produirait  pas,  comme  l’avait  pensé  Berg,  une  accumulation  d  albu¬ 
mine  ■  ü  s0  fera  1 1  une  évolution  des  cliondriomcs  vers  les  plastes. 

L  hvdrolvse  des  matières  protéiques  dans  le  tube  digcslil  aboutit  à  la 
formation  de  pcplones  et  d  acides  aminés. 

L’expérience  démontrant  < p i  une  certaine  quantité  d  azote  disparaît 
dans  l’estomac,  on  est  conduit  à  supposer  <pie  des  pcplones  ou  des 
albumoscs  pénètrent  normalemenl  dans  rorgamsme  ;  or,  le  foie  semble 
capable  d  arrêter  ces  substances  et  de  les  translormer.  Si  on  lait  une 
injection  de  peptonc  par  une  brandie  de  la  \eme  porte,  on  ne  trouve 
dans  I  urine  ni  peptone,  ni  albumine;  si  I  m|ection  est  pratiquée  par 
une  veine  périphérique,  il  se  produit  de  la  peplonurie  < •  I  de  I  albumi¬ 
nurie  ;  une  partie  de  la  peptone  peut  donc  se  transformer,  en  dehors 
du  foie,  en  une  albumine  nui  n  est  pas  utilisable. 

(  les  résultats,  <pu  expliquent  fort  bien  la  fréquence  des  peplonuries 
au  cours  des  affections  hépatiques,  ne  peuvent  être  admis  sans  réserve. 
Il-  sont  contredits  par  les  recherches  de  Ikmlengier,  Denaeyer,  Dcvos. 
Il  est  vrai  (  1  n e  Plosz  et  (.îxergvai  ont  constaté,  au  mo\en  de  circulations 
art  1  lioielles ,  ipie  les  pcplones  se  transforment  en  traversant  certaines 
glandes,  parmi  lesquelles  le  foie  lient  la  première  place.  Les  travaux 
d  \bderhalden  tendent  à  démontrer  que  les  sucs  obtenus  par  I  expres¬ 
sion  des  muscles,  du  foie  et  du  limnus  renferment  des  peptases  spéci¬ 
fiques  qui  attaquent  exclusivement  les  peptones  provenant  des  organes 
ou  tissus  similaires.  Seul  le  suc  du  rein  attaquerait  toutes  les  peptones. 

Les  faits  un  peu  contradictoires  demandent  de  nouvelles  recherches. 
La  méthode  des  circulations  artificielles  permettra  vraisemblablement 
d  élucider  le  problème. 

Les  dosages  qui  ont  été  faits  par  Franke  et  ses  collaborateurs  donnent 
une  excellente  idée  générale  des  modifications  que  le  foie  impose  aux 
matières  protéiques  (1).  Les  déterminations  ont  été  faites  comparative¬ 
ment  sur  le  sang  de  Chiens  normaux  cl  de  Chiens  hépateetomisés. 
Nous  donnons  les  movennes  exprimées  en  milligrammes  sur  100  centi¬ 
mètres  cubes  de  sang,  sauf  pour  les  protéines,  dont  les  quantités  sont 
exprimées  en  grammes. 


Protéines 
Azote  résiduel  . 
Azote  u ré i que  . 
Acides  aminés  . 
Ammoniac  . 
Acide  urique  . 
Créatinine  . 
Créatine. 


Chiens 

Chirac 

normaux: 

hcpa  lue  lom  ises 

PUI't 

'ronce 

G  gr.  G 

5  gr.  G 

— 

1  soit 

1 5 , 1 

O/O 

37  mgr. 

5 2  mgr. 

+ 

1 5 

» 

40,5 

» 

20  mgr. 

s 

12  mgr.  3 

— 

8,5 

» 

/(0 , 8 

); 

G  mgr. 

4 

7  mgr.  8 

+ 

>,4 

)) 

21,8 

» 

0  mgr. 

08 

0  mgr.  1 5 

_p 

0,07 

» 

87,5 

» 

0  mgr. 

2  mgr.  5 

+ 

2,f) 

1  mgr. 

3 

1  mgr.  G 

+ 

°  Y  3 

» 

2  3 

» 

1  mgr. 

9 

1  mgr.  2 

— 

0  »  7 

» 

36 , 9 

)) 

<')  M.  I'uanki;,  I.  Too/vsm  el  I.  I.wkosx.  I, 'hépatectomie  <1  le 
dans  le  sang.  Soc.  de  Biologie,  iy35,  l.  ( \ IX ,  pp.  iaoQ-i  u  \ 
ru.  PHYSIOLOGIE.  III  (2e  é(l  ). 
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De  cps  résultats,  mi  pci 1 1  dé|à  conclure  ipic  le  foie  agit  sur  les  albu¬ 
mines  du  sang,  <pi  il  jolie  un  rôle  capital  clans  li  «  If' sa  *j:rc' ura  I  ion  des 
matières  proie' icpies,  ipi  il  ami  sur  les  acides  aminés  cl  surtout  sur 

I  ammoniac  provenant  de  leur  désamination,  <pi  il  e^l  le  eenlre  prin¬ 
cipal  ou  exclusif  de  I  uréogenèse. 

Les  reclicrches  poursumes  sur  les  animaux  poi  leurs  d  une  anasto¬ 
mose  porlo-cave  soûl  moins  démonstratives  :  elles  mil  cependant  donné 
quelques  résultats  intéressants,  Coebel,  etudiant  comparativement  les 
urines  des  (ilnens  normaux  cl  des  Chiens  listubs"s,  conslale  une  dinn- 

,  •  .  ,  N  urcique  .  ,  ,  0  ,  . 

notion  du  rapport  — ^  |q1||  -  epu,  de  Ni  a  oq  o/o  tombe  a  0(1.  \u  con- 

,  N  ammoniacal  ,  .  ,  .  ,  . 

traire,  le  rapport  - — ^ j — augmente,  passant  rie  n,'i  ou  zj , ( i  a  1  >  o/o. 

Les  produits  solubles  dans  I  éllier  «pu  conlienneiil  la  plus  grande  partie 
de  1  azote  résiduel  monlenl  de  ,,.7-,|  à  iv*.  Lnlin  les  acides  ox\  protéiques 
s  élèvent  de  i,3  i.S  à  o,'|,  ce  tpii  montre  bien  que  leur  décomposition 
se  fait  dans  le  foie. 

En  pratiquant  des  dosages  sur  le  sang  veineux  après  un  repas  riche 
en  albumine,  Lmerato,  Naghano  el  Dervenaga  mil  Iromé  «pie,  chez 
les  Chiens  porteurs  d’une  fistule  porlo-cave,  l'augmentation  de  I  azote 
des  acides  animés  et  de  I  ammoniac,  ainsi  «pie  de  I  azole  total  non  pro¬ 
téique,  est  bien  plus  grande  «pie  chez  les  animaux  intacts.  Le  retour 
au  taux  normal  se  fait  beaucoup  plus  lentement. 

\près  ces  premiers  résultats,  qui  font  déjà  saisir  combien  est  impor¬ 
tante  l’intervention  du  foie  dans  le  métabolisme  des  matières  azotées, 
nous  allons  essayer  de  faire  une  élude  analytique. 

Le  foie  a  la  propriété  de  donner  aux  principales  protéines  leur  con¬ 
stitution  définitive,  \ussi  les  lésions  de  la  glande  el.  à  un  degré  de  plus, 
son  ablation,  déterminent-elles  des  modifications  profondes  du  plasma 
sanguin.  Canlo  a  noté,  après  l’hépaterlomie,  une  diminution  des  pro¬ 
téines  sanguines,  qui  atteint  ‘>8  o/o;  la  proportion  du  fibrinogène 
s  abaisse  de  3f>  o/o,  ce  qui  explique  les  troubles  de  la  coagulation  du 
sang;  les  albumines  diminuent  de  3b  o/o  et  les  globulines  de  17  0/0. 

II  se  produit  ainsi  un  changement  du  rapport  alhummes/globulmes. 
Dans  les  conditions  normales,  ce  rapport  est  toujours  supérieur  à  I  unité 
et  atteint  chez  le  Chien  i,‘>8;  après  l'extirpation  du  foie,  il  tombe 
à  i  ,o3.  Mais  ce  chiffre  est  encore  trop  élève,  car  la  rapidité  de  I  évolu¬ 
tion  interrompt  trop  vile  I  observation. 

Dans  les  maladies  entraînant  une  insuffisance  hépatique,  le  quotient 
est  toujours  inférieur  à  I  muté,  d  autant  plus  que,  comme  I  avait  indiqué 
.1 .  Teissier,  Morel  cl  Cadc,  il  v  a  souvent  une  augmentation  des  globu¬ 
lines.  Filmski  confirma  le  fait  el  montra  que  le  quotient  tombe  géné¬ 
ralement  à  o,(>.  Dans  un  cas  publié  par  Miranu  et  Wallieh,  il  11  était 
<pie  de  o , a 7  (1). 


(1)  II.  Wat.i.ich.  Conlribnlion  à  l’élude  des  rélenlions  aqueuses  de  l'organisme  ; 
recherches  sur  les  albumines  «lu  sérum  sanguin  au  cours  des  cirrhoses  du  foie.  Thèse 
de  Paris,  iq3o. 
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I ,c  renversement  du  rapport  albmnines/glnhuhnes  modifie  la  pres¬ 
sion  oiirolique  du  sang.  D’après  \ehard  et  (lodomns,  la  pression  d  hy¬ 
dratation  des  mirclles  prol id iques  lonihe  de  iq  centimètres  « I  eau,  état 
normal .  à  il  renlimèlres.  (les  mod  dirai  ions  sanguines  expliquent, 
axons-nous  dit,  le  développement  des  œdèmes  et  de  I  ascite.  Il  est  donc 
intéressant  d  en  faire  une  détermination.  <  >n  \  parvient  larilement  par 
la  méthode  de  l  akala  et  \ra  ipii  a  pour  hase  la  lloeulalion  du  sérum 
sanguin  en  présence  <1  un  sel  de  mercure.  On  lait  des  dilutions  crois¬ 
santes  de  sérum  allant  de  i  pour  •>  à  1  pour  ehti  et  on  y  \erse  un  réactif 
contenant  à  partie  égale  une  solution  de  suhluné  à  o.o  ofo  et  une  solution 
de  fuchsine  à  o,a  ofo.  La  réaction  est  considérée  l'omine  positive  si 
une  lloeulalion  s  est  produite  dans  les  premiers  tubes,  au  bout  de 
:i  \  beu  res. 

I  cko  a  proposé  une  teclinupie  différimte,  «pu  semble  plus  sensible. 
Il  prend  nui]  tubes;  il  \erse  dans  chacun  d’eux  o  cm3  :>  de  sérum  et 
a |oule  o,  i  ,  puis  o,  i . > ,  i >, •>  et  «>,•»;»  d  une  solution  de  carbonate  de  soude 
à  o.dti  o/n  et  une  solution  de  sublimé'  à  o.o.  L  examen  est  pratiqué  au 
bout  de  i  1t.  i/:>.  La  réaction  est  dite  négative  si  le  liquide  est  resté 
clair  dans  trois  tubes  ;  elle  porte  le  n°  I  s  il  s’est,  fait  dans  trois  tubes 
une  floculation  ;  n°  Il  si  les  cinq  tubes  ne  sont  plus  transparents  ; 
n°  III  si  la  précipitation  est  immédiate.  Mêmes  résultats  avec  les  épan¬ 
chements  ascitiques  et  pleuraux  des  cirrhotiques. 

La  réaction  de  Takata-Ara  indique  que  le  rapport  albumine/globiilme 
est  inferieur  à  I  unité.  Est-elle  spécifique  et  permet-elle  d’affirmer  un 
trouble  hépatique?  On  a  rapport/1  des  observations  où  la  réaction  fut 
négative,  malgré  l’excès  de  globulines,  parce  que  le  foie  était  indemne. 
Ornslein  s  inscrit  en  faux  contre  ce  résultat  et  dénie  à  la  réaction  toute 
valeur  spécifique. 


ACTION  DU  FOIE  SUE  LES  ACIDES  AMINÉS 

Depuis  (pie  nous  possédons  des  données  précises  sur  les  transforma¬ 
tions  des  matières  protéiques,  depuis  que  nous  savons  qu  après  avoir 
subi  I  action  de  I  érepsme  intestinale,  elles  sont  absorbées  à  l’état  d  acides 
animes  ou  de  peptides  assez  simples,  une  \oie  nouvelle  s’est  trouvée 
ouverte  aux  recherches. 

Les  travaux  de  Dclaunay  (i)  ont  établi  (pie  les  acides  aminés  passent 
de  I  intestin  dans  la  veine  porte  et  qu  ils  sont  partiellement  arrêtés  par 
le  loie.  Leur  présence  dans  le  sang  de  la  circulation  générale  a  été 
démontrée  par  Van  Slyke  et  Meyer,  Abderhalden,  puis  par  ,1.-1.  Abel 
qm  mit  le  résultat  hors  de  doute  en  utilisant  son  ingénieuse  méthode 

(o  hm.AUNAv.  Hôte  des  acides  «minés  dans  l’organisme  animal.  Tltèse  de  liordeaux, 
1910. 
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•  le  m\  K  II  il  l\  sc.  <  bi  ;i  I  i'iiiim'  ainsi  dans  le  sang  circula  ni  du  glvroeolle,  de 
I  idiiiiiuc.  de  lu  leurine,  de  I  iieitle  lj 1 11 1 , 1 11 1  h 1 1 1 1 • . 

Imi  I  ;)'»(»,  I*.  Crislol.  L.  1 1  et  l<  1 11  cl  l’iieeli  reeomiurrill  t|iie  des  poly¬ 
peptides  sont  absorbés  cl  se  rel mm (>nl  tlans  le  sang  de  la  \eiue  porte. 
INmr  le  demoiil rer,  ou  emploie  I  acide  Irirhlorarétique  tpu  préeipile 
les  prolémes,  mais  laisse  eu  soluliou  les  polypeptides  ;  I  «icitle  phospho- 
limgslique  précipite  les  deux  ordres  tle  substances  :  eu  dosant  l'azote, 
ou  peul  par  dillerencc  eonnaîlre  la  leiieur  du  sang  en  polypeptides,  t  )  1 
le  sanii'  de  la  \eme  porte  contient  des  polypeptides  après  un  repas  riche 
en  peptones,  tandis  tpie  le  sa  1 1 14  artériel  n  en  renferme  presque  pas.  On 
peut  admettre  que  le  sang  de  la  circulation  générale  contient  en 
moyenne  •>  à  <i  centigrammes  d  azote  animé  par  litre  et  1  ou  ■>.  centi¬ 
grammes  d  azote  pol\  peptidique.  (  les  ehillres \arienl  tort  peu  pendant  la 
période  digestive.  \u  contraire,  le  sang  de  la  veine  porte  contient  après 
les  repas  une  toi  le  proportion  de  ces  deux  groupements  azotés  :  pisqu  à 
1.)  centigrammes  d  azote  aminé  et  10  centigrammes  d  azote  poix  pep¬ 
tidique  par  litre. 

\  1  nsi ,  le  loie  règle  I  ammo-aeidémic  comme  il  règle  la  glycémie.  Il 
laisse  passer  dans  la  circulation  une  petite  quantité  d  acides  animés 
destinés  à  la  nutrition  des  tissus  ;  il  en  met  en  réserve  ;  il  < *  1 1  décomposé 
donnant  naissance  à  de  l’urée  cl  garde  le  groupement  carboné  pour 
en  faire  du  glycogène.  Une  expérience  de  van  Slvke  (1)  peul  lixer  les 
idiies  sur  celle  question.  O11  opeele  des  acides  animés  dans  les  veines  ; 
en  quelques  minutes,  le  sang  s’en  est  débarrassé,  les  déposant  dans  le 
foie  et,  en  plus  petite  proportion,  dans  les  reins  et  les  muscles.  \u  bout 
de  •>  \  heures,  les  rems  et  les  muscles  détiennent  la  même  proportion 
d  annno-aeides,  tandis  que  le  foie  a  transformé  en  urée  la  presque 
totalité  de  ceux  < p  1  il  avait  retenus.  Kitamura  a  continué  ces  résultats 
et  a  reconnu  «pie  l'extirpation  des  rems  11  v  apporte  aucune  modilîea- 
I ion  ('>). 

Le  rôle  du  foie  dans  ces  modifications  ressort  nettement  des  expérien¬ 
ces  d  \ bderbalden ,  (iigon  et  London.  Si  I  on  ni|eelc  de  1  alanine  dans  la 
jugulaire  d  un  Chien,  on  ne  trouve  «pi  une  petite  quantité  de  ce  corps 
dans  l'urine.  Si  I  011  répète  I  expérience  sur  un  animal  porteur  d  une 
lislule  <IEel\,  l'excrétion  est  beaucoup  plus  abondante.  Des  résultats 
analogues  ont  été  obtenus  en  faisant  ingérer  des  produits  de  dégrada¬ 
tion  <  I  «  *  s  protéiques. 

Les  constatai  ions  faites  par  Delaunav  sur  des  foies  soumis  à  I  autolvse 
tendent  à  démontrer  «pie,  dans  I  inanition,  une  certaine  quantité  d  aci¬ 
des  aminés  est  libérée  ;  par  ce  processus  I  ammo-acidémie,  tout  comme 
la  glycémie,  reste  constante.  L  analyse  démontre,  en  eliet,  qu  après 

(1)  Van  Si.vki:.  The  présent  sigilieanee  of  1 1 1 0  ainino-acidcs  in  Physiologie  ami 
Pathologie.  Ire//,  nf  Internai.  mal.,  11)17,  I.  \l\,  p.  56. 

(m  1  IxnwiiiiA.  (  1 1 1  I  lie  Meliaviom  </l  l.iver  lo  (lu*  Mel.ahnlism  ol  amino-aeids.  Itn 
Ju/iancsc  Journal  0/  liaslro-cnlci'ology ,  1  «).'à 7 ,  I.  I\,  pp.  i6(j-iSo. 
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•>  \  heures  d  autolyse,  le  foie  des  animaux  alimentés  a  abandonné  i  S  o/o 
de  ses  matières  pndéiques,  tandis  <|ne  le  loie  des  animaux  en  inanition 
en  a  abandonne  \  \  o/o.  Dans  I  un  et  I  autre  cas,  (io  à  70  0/0  de  I  azote 
libéré  est  à  l'étal  d  anuno-aeides.  <(  rransformaleur  ou  néolormalimr 
d  acides  animés,  simanl  létal  de  la  nul rit.101 1 ,  le  loie  paraît  bien  jouer 
\is-à-\is  des  protéiques  un  rôle  analogue  à  celui  ipi  il  exerce  dans  le 
métabolisme  des  bxdrates  de  carbone  (  1  ).  » 

Poussant  plus  loin  I  élude  des  modifications  que  subissent  les  acides 
amines,  on  a  reconnu  par  la  méthode  des  circulations  artificielles  que 
le  l'oie  est  capable  de  détacher  le  groupement  animé,  (lest  ce  qu  on 
constate  avec  trois  ammo-aeides,  non  des  moins  importants  :  la  leu- 
eine,  la  tvrosme,  la  phénvlalanme,  qui  abandonnent  ainsi  de  I  ammo¬ 
niac.  La  théorie  fait  prévoir  que  le  radical,  restant  après  cette  ampu¬ 
tation,  peut  donner  par  hydrolyse  un  acide-alcool  et  par  oxydation  un 
acide  a-cétomquc.  L  expérience  établit  «pie  les  deux  réactions  se  produi¬ 
sent  dans  le  foie.  Mais  I  acide-alcool  est  peu  important  ;  e  est  presque 
totalement  en  un  acide  z-eélomque  «pie  l  amino-aoide  se  transforme. 

Les  formules  suivantes  permet Iront  de  comprendre  res  modifications 
«pu  sont  assez  simples.  Prenons,  par  exemple,  la  phénvlalanme,  nous 
aurons  : 

cmp  cil2  —  cn.Nii2  mon  +  11-0  =  c,"ir-  —  en2  —  chou  —  coon  +  nu3 

Phénylalaline  A.  phcnyllactique 

(acide  alcool) 

Cil  CM-  CM. Ml2  —  COOII  +  O  C'II3  —  CH2  —  CO  —  coon  +  Nil3 

Ae.  phénylpyruvique 
(acide  oc-cétonique) 

oit. C'II1  —  CH2  —  Cil. NII2  —  C001I  +  0  011. C6114  —  CH2  —  CO  —  COOII  +  Nil3 

Oxv phénylalaline  (tyrosine)  Ac.  phénylglyoxvlique 

(acide  oc-cétonique) 

Par  une  réaction  analogue,  1  acide  phénvl-ammo-acélique  donne  dans 
le  loie  de  |  acide  phén vlglvoxvhq  ne  : 

C«l|s  _  CH.MI2  —  COOII  +  0  C"II5  —  CO  —  COOII  +  NIP 

Ac.  pliénvlamino-acétique  Ac.  phénylglyoxylique 

(ac.  a-cétonique) 


La  Iranslormalion  obtenue  avec  la  Irurme  est  semblable,  (fesl  encore 
une  désamination  avec  lormalion  d  un  acide  z-célonique  : 


CIC, 

CH  — C||2_ 

CM3-' 

CII.NII- 

COOII 

i-  0 

CIO 

=  >CII  —  Cil2  -  CO 

(II1 

-COOII  | 

-NII3 

L  ammoniac  < 

lonnr  de 

1  urée 

:  le 

s  acides  z-eidomq  lies 

subissent 

une 

sérié  de  translormalions 

< 1 1 1 i  le 

s  amènent  finalement ,  ai 

très  plus 

leu  rs 

stades  mlermédi 

aires,  à  1 

étal  d 

acid 

e  butyrique. 

!  1  !  l'iixiixw.  t.’aii^incn lal ion  de  l’arlivilé  anl.o-proléoly tique  cl  «iniino-aeido^no 
du  luit;  pendant  le  jeûne.  Soc,  de  liioloijif.,  Mp’i,  I.  I AXWII,  p.  lopi. 


G. -If.  ROGER 


a(»2 


Les  réactions  sonl  assez  simples,  si  nous  parlons  de  l’aride  or-rélo- 
impie  provenant  de  la  leueine  : 


Cil' 

CIP 

CHS 

<  II' 


cl  —  e 


i  1 1 


i 


(il-  -  <  :<  k 


CIP 

cooii  fii  =  ,i :h  —  ( ;ii2  —  COOl I  +  co2 

Cil1  Acide  isovalérique 

+  30  =  CHS  —  CH-  —  CH2  —  COOII  -f-  C<>-  -f  H5() 
Acide  butyrique 


Ainsi  une  première  oxydation  portant  sur  la  fonction  réionique  déla- 
i  lie  une  molécule  d  anlivdride  <  -arbonique  el  laisse  de  lande  isovalé- 
mpie  :  une  owdation  nouvelle  l’a  il  londier  un  maillon  rarlxmé  pour 
aboutir  à  l’aride  butyrique. 

Les  arides  animés  de  la  série  aromatique  subissent  dans  le  foie  des 
transformations  intéressantes.  La  tyrosine  esl  facilement  owdée  par 
la  pulpe  hépatique  du  liai,  du  Cobaye,  du  Lapin,  du  ('.bien  el 
du  (llial.  La  phénvlalamne  esl  owdée  plus  Ientemenl.  Le  rein,  au 
contraire,  oxyde  fardemenl  la  pliény lalanme,  mais  reste  sans  action  sur 
la  I  \  rosine. 

Après  avoir  été  désammée,  la  Ixrosme  subit  dans  le  foie  une  série  de 
transformations  qui.  laissant  le  noyau  cyclique  intact,  aboutissent  à 
1  acide  hoinogentisique. 


NIP 

I 

CH2  — CH  ClICIll 

Tyrosine .  CIP 

Ull 


0 


CIP  — 

CO —  COOII 

Ac.  /j-oxyphénylpy  ravi  que 

cir* 

Oll 

1 1-0 

' 

CIP- 

CHOU  — COOH 

Ac.  />oxyphényl-lactique 

CfP( 

Oll 

O'-' 

P.IP- 

' 

- 1 :oi  ni 

Ac  /j-oxyphénylacétique 

ch¬ 

ou 

0 - - 

T 

(  11*  _  COOII 
CI  P— 011 
011 


NIP 


O 


C.0-+  no 


Ac.  bomogentisique  . 
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Dans  les  conditions  normales,  le  foie  agit  sur  l’acide  homogenlisique  ; 
le  noyau  aromatique  est  rompu  et  chaque  molécule  donne,  par  oxyda 
lion,  deux  molécules  d’acide  fumanque  : 


t;jllso4  i  /|ü  •.> < : 1 1 1 1  o 1 

A r.  hoinog'en I is'ujiio  Ar. 

L’acide  fumarique  suliil  1  action  d  un  ferment,  la  fu morose  de  Pallelh 
et  Stern,  abondammenl  répandu  dans  le  loie  ;  d  esl  hydraté  cl  donne 
de  l’acide  /-malique  : 

cooh  —  ch  =  en  -  cooii  +  n2o  d'ion  -  ciioii  —  en2  cooii 

Ae  fumarique  Ac.  /-malique 

I j  acide  malique  peut  cire  déshydrogéné  de  nouveau  et,  d  autre  pari, 
l  entrée  d’oxygène  dans  sa  molécule,  le  prépare  à  subir  l’action  de  la 
carboxylase. 

Nous  n  insisterons  pas  sur  le  rôle  important  dévolu  à  l’acide  fumari¬ 
que  dans  la  respiration  cellulaire,  car  c  esl  un  phénomène  général,  com¬ 
mun  à  tous  les  Iissiis,  aussi  bien  animaux  que  végétaux.  Nous  revien¬ 
drons  sur  celle  question  dans  le  chapitre  consacré  à  1  élude  des  oxvda- 
tions  et  des  réductions  qui  se  produisent  dans  le  l’oie. 

L’acide  homogentisique  s’élimine  par  I  urine  et  ce  liquide  excrémenli- 
tiel  prend  alors,  sous  !  mlluence  de  la  putréfarlion  ou  par  adjonction 
d  un  alcali,  lessive  de  potasse  ou  de  soude,  une  coloration  brune.  (  !  est 
le  phénomène  bien  connu  sous  le  nom  dalc<i[)lonurit:  (alcaplone,  qui 
capte  les  alcalis).  (  lel  état  morbide,  le  plus  souvent  congénital  cl  héré¬ 
ditaire,  semble  lié-  à  une  insuffisance  du  foie  qui  il  est  plus  capable  de 
fane  subir  à  1  acide  homogentisique  les  transformations  normales. 

Le  < j u i  n’est  pas  moins  intéressant,  c’est  qu  il  existe  un  rapport  entre 
la  fonction  glycogénique  du  foie  et  son  action  sur  I  acide  homogentisi- 
que.  Si  Ion  fait  ingérer  cet  acide  à  des  gens  normaux,  il  ne  se  produit 
pas  d  alcaplonurie.  Mais,  comme  l  a  montré  llürthle  (i),  si  on  les 
soumet  en  même  temps  à  un  régime  eél.ogène,  pauvre  en  glucides,  riche 
en  protides  et  en  lipides,  la  glycogénie  diminuant,  I  alcaplonurie  se 
produit. 

Parmi  les  autres  acides  aminés  cycliques,  la  pro/me  mérite  de  fixer 
un  instant  notre  attention,  car  elle  subit  dans  le  foie,  comme  I  a  mon¬ 
tre  Neher,  des  transformations  intéressantes  qui  reproduisent  en  sens 
inverse  ce  qui  se  passe  dans  les  végétaux.  Ceux-ci  fabriquent  de  la 
proh  ne  aux  dépens  de  I  acide  ghilariqiie  sur  lequel  ils  fixent  de  I  ammo¬ 
niac  ;  ils  d  onnent  ainsi  naissance  à  de  I  acide  glutamique,  qui  est  ensuite 
réduit  et,  cyclisé  : 

' 1 1  C  1 1 ii rrnui.  Weilerc  I  Intersuclmngen  ü lier  relative  \lkaplomiri<*.  Zeitschrift 
/•  ht.  Medicin .,  iy3_<,  i.  (JXIX,  p.  iy. 
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Le  foie  produit  la  rupture  du  noyau  pvrrol  et,  par  oxydation,  dés- 
annnc  I  aride  glutamique,  en  donnant  naissance  à  de  I  acide  a-cétoglu- 
larique. 

A  coté  de  la  prolme  ipu  contient  un  noyau  pyrrol,  il  faut  placer  I  hls- 
lidinr  ipu  contient  un  novau  nmdazole  :  c’est  une  inudazolalamne,  qui 
se  trouve  dans  presque  toutes  les  protéines.  Szenl-dyorgyi  a  découvert 
dans  le  foie  des  Mammifères  une  histidase  qui,  par  un  processus  anaé¬ 
robie,  transforme  l’histidine.  Ce  ferment  amène  la  rupture  du  novau 
et  donne  naissance  à  de  I  acide  glutamique  (pu  conserve  la  chaîne  d  ala¬ 
nine,  à  de  I  ammoniac  formé  avec  les  deux  N  du  novau,  et  enfin  à  de 
I  acide  formique. 

Les  points  fragiles  étant  constitués  par  les  doubles  liaisons,  on  peut 
admettre  le  schéma  suivant  : 


\  n  \  dix  ers  stades  de  ces 
\ cm r  pour  resl a 1 1 rcr  I  ed il i 
sxnlhèse  les  ammo-acides. 


modifications  successn es,  le  loie  peut  uitor- 
rr  «Mi  voie  de  destruction  cl  reconsl  il  uct  pai 
Linhdrn  et  Srliimlz  loiil  des  circulai  ions  a rl  i - 
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ficielles  avec  du  sang  charge  des  acides  a-céloniques  provenanl  de  la 
désamination  de  la  Ivrosine,  de  la  phénylalaninc  ou  de  la  Ieiicine.  Le 
foie  reconsl.il ue  ces  corps,  \insi  le  processus  se  complique  :  les  actions 
ferinenlal ives  élanl  réxersibles,  les  agents  de  dédoublement  sont  capa¬ 
bles  d'opérer  d<‘S  syn  II  lèses. 

Comme  il  était  facile  de  le  prévoir,  les  transformations  (pie  nous  indi¬ 
quons  sont  dues  à  des  ferments  dont  Lang,  puis  \\  illstaller  et  son  élève 
Waldsclunidt-Leilz  ont  poursum  l’étude.  Parmi  ces  ferments,  il  con¬ 
vient  de  mellrc  à  pari  la  protéase  intracellulaire',  dénommée  calepsme 
hépatique,  que  W  aldschmilt-Leitz  ('I  (ïrassmann  préparent  en  traitant 
du  foie  de  Porc  par  I  acétone  et  I  éther.  Après  dessiccation  dans  le  vide 
cl  pulvérisation  de  la  masse  restante,  on  pratique  un  extrait  glyeérmé. 
Le  ferment  ainsi  obtenu  agit  sur  les  acides  aminés.  Son  action,  comme 
l  a  montré  Badinaud,  est  renforcée  par  l’acide  ascorbique  et  par  dilfé- 
rents  métaux.  Si,  par  exemple,  la  quantité  d  azote  libérée  des  acides 
aminés  est  égale  à  o,i/|,  elle  atteint  o,Go  après  ad|onclion  d  acide 
ascorhitpie,  0,70  avec  Ca,  0,80  avec  Mn,  0,8b  avec  Z11,  <>,))<>  a\ec  Fe. 
1)  autres  éléments  métalliques  agissent  seulement  à  1  état  de  complexe 
ascorbique  :  tels  sont  Ba,  Mg,  Pb.  Le  cuivre  est  sans  action  quand  il 
est  à  1  état  de  complexe  :  il  est  inhibiteur  à  I  état  ionisable. 

Les  acides  aminés  à  chaîne  normale  renferment  les  maillons  carbonés 
en  nombre  impair.  Leur  oxydation  aboutit,  avons-nous  dit,  à  la  forma¬ 
tion  d’acides  x-cétoniques.  Au  cours  des  transformations  que  nous 
avons  indiquées,  un  des  maillons  tombe  et  ceux  qui  restent  se  trouvent 
en  nombre  pair.  Tel  est,  pour  ne  citer  que  le  plus  important,  l’acide 
butyrique.  Ce  résultat  a  un  intérêt  considérable.  Nous  savons,  en  effet, 

* j  1  ie  les  acides  gras  dont  les  maillons  carbonés  sont  en  nombre  pair, 
subissent  une  oxydation  du  maillon  (î  et  finissent  par  donner  des  corps 
rétoniques,  acide  acétylacétique  et  acétone.  Mais  à  coté  des  acides  célo- 
niques,  les  acides  aminés  peuvent,  avons-nous  dit,  donner  naissance  à 
des  acides  alcools,  I  acide  lactique  par  exemple.  Or  de  même  qu’il  peut 
refaire  des  acides  aminés  avec  l’acide  pyruvique  (acide  a-cétonique),  le 
ioie  est  capable  d  accomplir  la  même  synthèse  quand  on  met  en  pré¬ 
sence  de  1  acide  lactique  et  de  l’ammoniac. 

Pour  donner  une  formule  simple,  prenons  un  acide  aminé,  l’alanine, 
qm  entre  dans  la  molécule  d  un  grand  nombre  de  polypeptides  et  d  aci¬ 
des  aminés  complexes.  Or  le  foie  transforme  facilement  l’alanme  < *  1 1 
acide  pyruvique  et  l’acide  pyruvique  en  acide  lactique.  Les  transfor¬ 
mations  sont  d  ailleurs  réversibles.  Nous  pouvons  donc  écrire  : 

(  II1  —  CM  NU-  — COOII  +  O  7  v  Cil»  CO  COOII+  Ntl- 
Alanine  Ac.  pyruvique 

et 


(  il1— en  <:< io II  g  1  t-o  v  <:ii •>  —ci  1011  cooii  |  o 

Ac  pyruvique  Ac.  Indique 


a. -H.  liOGElt 
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\ 1 1 1 s i ,  une  oxydation  produit  l;i  désamination  de  1  alanine  et,  suivant 
la  règle,  donne  naissance  à  un  acide  a-cétomque.  (lest  ce  ipii  découle 
des  travaux  de  knoop,  l'anliden  cl  Srhnntz. 

Si  le  resullal  esl  indiscutable,  le  mécanisme  est  peut-être  différent 
de  ce  ipi  on  avail  tout  d  abord  admis.  Au  bel,  qui  a  poursuivi  d  intéres- 
sant(‘s  reelierelics  sur  la  question,  a  constaté  la  formation  d’eau  oxygé¬ 
née,  ce  qui  le  conduit  à  admettre  la  formule  suivante  : 

Cil3  — (.11— Nil- -  CUOH  +  H-O  s  (.111  —  CO  COUll  -f  Nil3  +  H-’ 
et 


II-  -f  O2  «•  1 1-0- 


Ouel  ipi  (“ii  soil  le  mécanisme,  le  resullal  est  intéressant.  L  alanine 
donne  de  I  acide  pyruviqiie  et  linalemenl  de  I  acide  lactique.  Or,  celui-ci 
peut,  comme  nous  I  avons  dit,  reconstituer  facilement  du  glucose  et  du 
glycogène.  (  hi  saisit  ainsi  la  forma  lion  de  glucides  aux  dépens  des 
matières  protéiques. 

lai  réaction  étant  réversible,  on  comprend  que  le  foie  puisse  faire  la 
svnllièse  de  I  alanine,  l’acide  Indique  nécessaire  se  produisant  facile¬ 
ment  aux  dépens  du  glucose.  L’expérience  démontre  la  réalité  de  cette 
conception.  En  laisant  circuler  dans  le  foie  d  un  Chien,  chargé  de  gly¬ 
cogène,  cl 1 1  sang  additionné  de  carbonate  d’ammonium,  on  obtient  de 
I  alanine  :  cet  ammo-aeide  ne  se  produit  pas  si,  par  un  jeune  prolongé, 
la  quantité  de  glycogène  a  été  lortemenl  réduite.  On  conçoit  ainsi  la 
possibilité  d  une  synthèse  d  albumine  par  accouplement  de  l'ammoniac 
et  des  sucres.  Celte  synthèse  est  possible  parce  que  les  sucres  fournis¬ 
sent  des  acides  a-cétomques.  Vu  contraire,  les  graisses,  s’oxydant  sur  le 
chainon  (ï,  ne  peuvent  servir  à  la  reconstitution  des  matières  protéiques. 

Les  acides  animés  que  les  animaux  utilisent  leur  sont  fournis  par  les 
végétaux.  Les  animaux  ne  sont  capables  de  faire  la  synthèse  que  des 
deux  acides  animés  les  plus  simples  :  le  glveocolle  et  I  alanine. 

Le  glveocolle  se  produit  lacilcmenl  et  même  abondamment  dans  le 
foie  par  I  union  de  I  acide  acétique  avec  I  ammoniac  : 

Cil3  —  COOII  +  Ml  +  O  =  Cil2  —  Nil2  —  COOII  +  11-0. 

Ac.  acétique  Glycocolle 

On  met  en  évidence  sa  formation  en  donnant  aux  animaux  ou  à 
I  Homme  du  ben/.oale  de  soude.  L’acide  benzoïque  suint  au  glveocolle 
pour  former  de  I  acide  hippurique  qui  passe  dans  I  m  ine. 

La  production  du  sucre  aux  dépens  des  acides  animés  esl  un  phéno¬ 
mène  biologique  extrêmement  important,  dont  nous  avons  déjà  lait 
I  ('Inde  (  p.  i  N(i  ).  Nous  rappellerons  seulement  que  les  a  ni  i  no- acides  pro¬ 
ducteurs  de  sucre  ont  tous  un  squelette  carboné  ayant  moins  de  six  ato¬ 
mes  de  carbone.  Il  est  donc  nécessaire  qu'une  synthèse  intervienne. 
On  peut  admettre  que  le  foie  leur  lait  subir  une  désanimation  ;  il  en 
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résulte  une  production  il  acides  a-oéloniqiies  ;  ceux-ci  donneront  du 
glucose  après  avoir  sulu  des  transformations  analogues  à  celles  <pie  nous 
avons  indiquées  en  parlant  de  I  alanine. 

(  >n  peut  démontrer  «pie  les  matières  protéiques  donnent  naissance  a 
du  sucre,  eu  faisant  ingérer  diverses  allumimes  à  des  (lliiens  rendus 
gl\rosuriques  ou  à  des  Hommes  alleinls  de  dialièle.  <  > 1 1  constate  ainsi 
(pie  la  caséine  est  la  substance  (pu  fournil  le  plus  facilement  du  sucre  ; 
viennent  ensuite  la  sérum-albumine,  la  librme,  la  sérum-globuline, 
l'hémoglobine,  I  ovalbumine. 

(le  n  est  pas  seulement  die/  les  diabéti(|iies  (pie  ces  I  ra nslornial  ions 
se  produisent.  I)ans  les  conditions  phx  siologiques  I  ingestion  de  viande 
est  suivie  d  une  rapide  destruction  des  acides  aminés  absorbés  pendant 
la  digestion  ;  le  groupement  azoté  est  éliminé  à  I  étal  il  urée,  mais  le 
carbone  est  uns  en  réserve.  Le  loie  qui  réalise  ces  transformations  re|elte 
la  partie  azotée  des  acides  animés  que  lui  amène  la  veine  porte  et,  par 
svnthèse.  constitue  du  glvcogène  avec  le  carbone. 

Les  acides  aminés  qui  proviennent  de  I  alimentation  sont  en  grande 
partie  perdus  pour  I  organisme  ;  ils  donnent  simplement  de  I  urée  qui 
est  rejetée  par  le  rein.  Il  v  a  donc  un  véritable  gaspillage  de  la  matière 
protéique.  Lest  que  I  organisme  a  besoin  de  certains  aini no-acides  qui 
ne  se  trouvent  dans  les  protéines  ingérées  qu'en  quantité  intime.  Pour 
libérer  et  conserver  ces  corps  indispensables,  il  détruit  les  protéines 
plus  banales  et  c  est  justement  dans  le  l'oie  que  celle  destruction  a  lieu. 

En  même  temps  qu  il  détruit  certains  acides  animés,  le  foie  reconsti¬ 
tue  par  synthèse  de  nouvelles  protéines,  spécifiques  ou  allogènes,  dif¬ 
férentes  des  protéines  ingérées,  qui  sont  étrangères  à  I  organisme  ou 
allogènes.  Ihen  que  tous  les  organes  et  tissus  interviennent  simulta¬ 
nément  pour  assurer  celle  spécificité  protéique  de  l'organisme,  le  foie 
ne  remplit  pas  moins  un  rôle  capital.  Il  complète  les  Iransformalions 
commencées  dans  les  parois  mêmes  de  l'intestin,  (air,  s’il  est  démontré 
aujourd  Imt  que  le  sang  de  la  veine  porte  contient  des  ammo-acides 
'  Delaunav ,  Rellom  et  Polava),  il  semble  aussi  qu  une  reconsl  il  ulion 
partielle  se  produise  déjà  pendant  la  traversée  de  I  intestin.  De  même 
que  les  éléments  des  graisses  neutres  momentanément  séparés  se  com¬ 
binent  a  nouveau,  11“-  acides  aminés  semblent  s’unir  pour  reconstituer 
des  polypeptides  plus  ou  moins  complexes  ;  mais  le  travail  n’est  qu’ébau¬ 
che  et  la  terminaison  se  fait  dans  le  foie. 

Duand  la  glande  est  lésée  ou  quand  son  fonctionnement  est  profon- 
demeril  troublé,  les  albumines  et  leurs  dérivés  passent  dans  I  urine.  (  hi 
a  décrit  depuis  longtemps  les  albuminuries  et  des  albuniosm  les  d  origine 
hépatique.  (  )n  connaît  aiqoiird  hui  la  fréquence  des  aumio-aeiduries, 
qm  traduisent  1  insuffisance  amuio-acidolyl mue  du  l'oie.  En  d  autres 
circonstances  et  spécialement  au  cours  de  I  intoxication  phosphorée,  des 
acides  amines  s  accumulent  dans  la  glande  ;  il  se  produit  ainsi,  suivant 
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Régulation  hormonale  et  nerveuse.  —  Plusieurs  glandes  endocrines 
agissent  sur  le  mêla  bol  i  su  le  pr<  il  id  ii  |  ne.  (le  soûl  I  hypophyse,  le  pan- 
ereas,  les  surrénales,  la  thyroïde.  Plies  interviennent  soit  directement 
sur  I  évolution  des  malières  azotées,  soil  indireetemeiil  par  I  intermé¬ 
diaire  des  glucides.  (]  (>s|  par  ee  deuxième  mécanisme  «pi  on  peut  expli¬ 
quer  I  action  du  pancréas,  (liiez  les  Chiens  rendus  diabétiques  par 
1  extirpation  de  celle  glande,  le  glycogène  diminue  et  la  dislocation 
intrahépatique  des  protides  et  aussi  des  lipides  augmente*.  Les  acides 
aminés  s  accumulent  dans  le  foie  e!  passent  en  abondance  dans  le  sang, 
qui  en  contient  en  moyenne  il  milligrammes  par  ioo  centimètres 
euhes.  Les  résultats  sont  analogues  quand  par  un  |eùne  prolongé  ou 
par  des  injections  de  fortes  doses  d  insuline  ou  diminue  la  glycogénie 
hépatique.  Réciproquement ,  un  apport  de  glucides  restreint  les  perles 
azotées.  Quand  on  m|ecle  à  un  Chien  dépaneréaté  une  dose  thérapeu¬ 
tique  d  insuline,  du  glycogène  se  reconstitue  dans  le  foie  et  en  même 
temps  les  acides  animés  diminuent  :  car  les  synthèses  protéiques  rede¬ 
viennent  possibles. 

Ainsi  se  trouve  démontré  une  fois  de  plus,  le  rôle  de  la  glycogénie 
hépatique  dans  le  métabolisme  des  différentes  substances  organiques  e! 
spécialement  des  protides. 

Ce  que  nous  savons  de  I  action  exercée  par  I  hvpophvse  sur  le  méta¬ 
bolisme  des  glucides  permet  de  prévoir  son  action  sur  les  protides.  (  le 
sont  surtout  les  recherches  de  lloussay  et  lhasotti  qui  ont  bien  mis  en 
relief  celte  influence.  Tl  nous  suffira  de  rappeler  leurs  expériences  sur 
les  effets  produits  par  I  extirpation  de  1  hvpophxse  chez  les  Chiens 
dépaneréalés,  I  atténuation  du  trouble  glxrogémque  a  pour  conséquence 
une  diminution  de  l’excrétion  azotée. 

Soumis  à  un  jeûne  complet  ou  à  un  jeiïne  azoté,  les  animaux  liypo- 
phvsoprives  éliminent  de  do  à  \o  o/o  moins  d  azote  que  les  témoins. 
L’effet  est  analogue  quand  on  enlève  les  surrénales  ou  la  thyroïde. 
Cependant,  les  Chiens  éthyroïdés  excrètent  des  quantités  d  azote  voi¬ 
sines  de  celles  des  témoins,  quand  on  leur  extirpe  le  pancréas  ("Y  riarl  ! 
ou  quand  on  leur  injecte  de  la  phlorizoside.  Il  \  a  là  une  différence 
intéressante  entre  l’action  de  la  thyroïde  et  I  action  de  I  hypophyse. 

(Tomme  pour  les  glucides  et  les  lipides,  l’action  des  hormones  est 
complétée  par  1  action  du  système  nerveux.  Dans  la  même  région  du 
troisième  ventricule  se  trouvent  les  centres  du  métabolisme  des  glucides, 
des  lipides  et  des  protides.  I  n  autre  centre,  bien  étudié  par  (Th.  Richet 
et  Dublineau  (i),  peut  être  mis  en  évidence  par  excitation  de  la  région 
prot  obéra  ni  iclle  antérieure  et  des  régions  voisines.  De  ces  centres  les 
excitations  parviennent  au  foie  par  les  deux  systèmes  orllio  et  para¬ 
sympathiques.  Tonnessen  a  montré  que  le  vague  diminue  la  combus¬ 
tion  des  protides  dans  la  cellule  hépatique,  diminution  qui  est  en  rapport 

(i)  Cli.  Rkjiikt  (ils  cl  G.  Ouiît  iniîvc.  La  régulation  du  métabolisme  azoté  par  les 
centres  nerveux.  Journal  de  Physiologie  et  de  Palli.  générale,  i()33,  pp.  G/|-8i. 
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a  ver  si  richesse  plus  grande  1*11  gheogène.  Le  sympal  bique  iavorise  la 
coin  huslion  mtrahépaliqiic  des  protides. 

I  )  a près  Ihifano,  le  \agiie  modère  la  fc>n<  l ion  desammanle  du  hue  cl 
le  >\  nmal  1 1 1 1 1 1 1  c  I  excite. 


FONCTION  UlU.OUOÉllQUE  DU  FOIE 


F(»IIIVI  (I\  cl  NaiKjiiclm,  des  iSno,  recomiurcnl  (|iic  les  altérai  ions  du 
foie  oui  pour  elïel  de  modifier  I  excrétion  de  I  urée.  Mais  ce  soiil  les  tra¬ 
vaux  de  Meissncr  1  1  1  qui  appelèrent  I  attention  sur  le  rôle  tiréopoéliipie 
du  foie.  Meissncr  constata  loul  d'abord  (pie  le  parenchyme  hépatique 
contient  une  grande  quantité  d  urée,  alors  que  les  muscles  et  les  poll¬ 
uions  11  en  renferment  pas  ;  reprenant  une  théorie  déjà  soutenue  par 
l’uhrcr  t‘l  Ludwig,  d  supposa  (pie  I  urée  provient  de  la  destruction  des 
globules  rouges  et  que  celle  destruction  s  opère  dans  le  foie  ;  les  matières 
coloranles,  libérées  en  meme  temps,  serviraient  à  former  la  bilirubine, 
(ïælhgcns  et  lleinsms  admirent  que  les  matières  protéiques  se  dédou¬ 
blent  dans  le  foie  en  glycogène  et  urée,  et  le  résultat  fut  invoqué  par  les 
cliniciens  pour  expliquer  les  relations  qu  on  observe  fréquemment  dans 
le  diabète  entre  I  excrétion  du  sucre  et  celle  de  I  urée.  Charcot,  Rrouar- 
dcl,  Lecorché,  Murchison  acceptèrent  cette  ihéorie  uréopoétique  et  rap¬ 
portèrent  de  nombreuses  observations  qui  semblaient  la  confirmer. 

Les  laits  cliniques  étant  trop  complexes  pour  permettre  des  conclu¬ 
sions  fermes,  il  fallait  recourir  à  l’expérimentation. 

De  ( Aon  soutint  que  le  sang  des  veines  sushépatiques  est  plus  riche  en 
urée  que  le  sang  de  la  veine  porte.  La  méthode  des  circulations  artifi¬ 
cielles  I  m  permit  de  reconnaître  que  1 .000  centimètres  cubes  de  sang 
renfermant  o  gr.  oq  d  urée,  en  contiennent  o  gr.  1  \  après  avoir  traversé 
le  foie  ;  dans  un  cas,  la  quantité  s’éleva  de  o  gr.  08  à  o  gr.  1  (\  et,  après 
quatre  passages,  à  o  gr.  1  7 ( » . 

Chassevant  et  Richet  la)  ont  eu  le  mérite  de  montrer  que  le  foie  retiré 
de  I  organisme,  est  capable,  même  après  un  lavage,  de  produire  de 
I  urée.  Sur  un  chien  tué  par  hémorragie,  ds  enlèvent  le  foie,  font  passer 
un  courant  d’eau  salée  par  la  veine  porte  ;  puis  ils  prélèvent  un  frag¬ 
ment  de  l’organe  (pi  ils  placent  à  l’étuve.  Au  bout  de  4  heures,  le 
parenchyme  contient  0,8  0/00  d  urée,  alors  qu’au  début  de  l’c.xpé- 


de  0,0  u  à  o.a.Y  ("cite  formation  de  I  urée  a  cl 
I  qu  011  peut  précipiter  des  macérations  de  fou 
ts  à  I  hypobromite  de  soude,  des  do 
etc  elevés  sur  la  valeur  des  résultats.  Les  recherches  précises  de  IL  b 


nence  il  eu  renfermai 
attribuée  à  un  ferme 
Les  dosages  avant  été 
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(c  Mi  issm  ii.  Ursprung  des  IfarnslolTs  im  llam  des  Saugelliiere.  Zeitschrift  f.  ml. 
Mcdicin,  1866,  t.  XXXI,  p  >3/, 

CO  A.  l.nvssKVANT  el  (  .11.  Iticm  i  .  Des  l'ecnn  nls  solubles  uropoiclupies  du  foie.  Soc. 
de  Biologie,  18(37,  P-  7/p.  Ibid.,  1898,  p.  9G2. 
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('I  N.  Ronchelm  an  répondent  à  l’objection.  Le  foie  est  laisse  à  I  autoly.se 
dans  i  b  1  <  •  b  b  »  1  olm  me  ou  dans  une  solution  ronlcnanl  du  llnorure  de 
sodium  et  le  dosant'  de  I  urée  est  lait  au  moyen  du  xanlbvdrol  ;  011 
constate  ainsi  que  la  < 1 1 1  a  1 1 1 1 1 < -  d  urée  devient  de  i  à  (i  fois  plus  grande 
tpianrl  le  foie  est  conservé  dt'  •>  \  à  \ S  lieures.  S  il  a  été  préalablement 
bouilli,  aucun  changement  ne  se  produit. 

(les  expériences  soulèvent  un  impôt  tant  problème.  L  urée  mn  se 
tonne  dans  le  loie  prov  it'iil -elle  simplemenl  de  la  décomposition 
a  11  loi  v  1 11 1  ne  ;  et.  si  de  I  urée  se  produit  dans  les  conditions  physiologi¬ 
ques.  aux  dépens  de  quelles  substances  prend-elle  naissance?  Faul-il 
incriminer  les  anuno-acides,  I  ammoniac  ou  les  diverses  matières,  plus 
ou  moins  complexes,  <1111  renferment  dt'  l'azote  ? 

Nous  avons  dé|à  dit  que  le  foie  impose  des  modifications  profondes 
aux  acides  animés  et  que,  sous  I  mlluenre  de  ferments  désammanls,  il 
détache,  au  moins  de  certains  d  entre  eux,  le  groupement  animé.  Mais 
tous  les  acides  animes  ne  perdent  pas  avec  la  même  facilite  leur  grou¬ 
pement  aminé.  <  >11  peut,  sous  ce  rapport,  les  classer  en  cinq  groupes  : 

Acides  animes  résistant  à  la  désamination  :  luslidme,  evstme,  gua¬ 
nidine  ; 

Vcides  assez  facilement  désammés  :  Iv  rosi  ne,  alanine,  acide  aspar¬ 
tique  : 

Acides  facilement  désammés  :  trvplophane,  lem  me  ; 

Vcides  dont  la  presque  totalité  du  groupement  anime  se  transforme 
en  urée  :  prolme,  glycocolle,  lysine; 

Vcides  donnant  une  quantité  d  urée  supérieure  à  la  quantité  d  azote 
qu  ib  renferment  :  arginine,  ormlhme. 

Le  groupement  animé  se  I ranslormanl  aussitôt  en  ammoniac,  nous 
sommes  conduit  à  rechercher  quelles  modifications  I  ammoniac  suhil 
dans  le  foie  (  1  ). 

Nous  devons  faire  remarquer  tout  d  abord  que  ce  n  est  pas  seulement 
dans  celle  glande  que  I  ammoniac  prend  naiss  ance.  Il  s  en  produit  dans 
tous  les  tissus  ('I  surtout  dans  le  tissu  musculaire  où  la  quantité  libérée 
pendant  le  travail  est  considérable.  Il  s’en  produit  dans  le  gros  intestin  : 
opérant  sur  le  Lapin,  Parnas  (;>.  )  a  constaté  que  le  sang  de  la  veine  mésa- 
raïipie  osu  du  ca'ciun,  contient  de  •»()  à  i<>  fois  plus  d  ammoniac  que 
le  sang  artériel.  L  analyse  chimique  a  encore  démontré  que  de  petites 
quantités  d  ammoniac  prennent  naissance  dans  le  pancréas  et  I  utérus 
gravide.  Mais  c'est  le  rem  qui  |oue  le  rôle  principal  :  les  expériences 
de  Krebs  démontrent,  en  effet,  que  le  rem  possède  un  pouvoir  désann- 

(i)  t’uni  1  ou I  ce  1 1 1 1  i  a  [rail  à  t'ammmiiai'  consulter  :  II.  Dhi.aunay.  I  e  métabolisme 
i!e  l’ammoniu<|Uc  d’après  1rs  rcclicrclics  relatives  aux  Invertébrés.  Association  des 
Eli vsioloq isles ,  Nancy,  j i)3/| ,  pp.  :* 33  ■*.(»•* .  —  M.  I'ot.onovski.  Métabolisme  de  l'ammo- 
iii.npic  citez  les  Vertébrés  (bibtiogr.).  Ibid.,  pj».  •  * r>e)-3 C> C>. 

(•>)  I’ahnvs.  Ià  \  islc-l  -  i  I  des  sets  ammoniacaux  dans  le  sang  circulant?  Hall,  de  lu 
Société  de  ('.h unie  biologique,  janvier  11)27,  I.  iX,  pp.  76-90. 
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liant  plus  rapide  (“I  plus  profond  que  le  loie.  Il  semble  iin’ine  eapahle 
de  Iranslormer  I  urée  en  ammoniac. 

\\anl  pris  naissance  dans  les  dilferenls  organes,  I  ammoniac  passe 
dans  le  sang  ;  mais  la  proportion  en  esl  1res  faillie.  Les  anciennes 
méthodes  de  dosage'  donnaient  des  clnllres  lieauconp  trop  élèves.  Hamas 
en  a  fait  une  pidiciense  crilupie  cl  a  moiilrc  ipie  lé  sang  luunani  ne 
renferme  mie  «le  o  mgr.  i  i  à  n,.v>  «I  a/.ole  ammoniacal,  soil  en  moxenne 
o.'»')  par  litre.  Mongnis  ('I  K  cause  oui  Irouxé  o,(i  à  i  mgr.  •  >  d  ammo¬ 
niac  par  litre  de  sang  chez  le  t’hien,  o,‘>S  à  o,o(>  chez  I  Homme.  Ils 
ont  constaté1  <pie  la  proportion  varie  dans  diverses  conditions  plixsio- 
logu | lies  ou  pathologiques  ;  elle  monte  chez  le  ('bien  a  i  milligramme 
et  >/|  o/oo  sous  ruilluencc  d’un  régime  carné,  diminue  sous  I  in¬ 
fluence  des  glucides  et  peut  tomber  à  o.oi. 

Introduit  dans  l'organisme,  l'ammoniac  se  Iranslorme  facilcim'iit  en 
urée.  Il  siiflil ,  pour  s  en  convaincre,  de  faire  ingérer  des  sels  ammonia¬ 
caux  aussi  hien  à  un  Homme  <pi  à  un  (lliien  ou  un  Lapin  pour  voir 
augmenter  la  proportion  de  I  urée  urinaire.  La  puissance  de  transfor¬ 
mation  de  I  organisme  peut  être  évaluée  à  10  grammes  d  ammoniac  chez 
I  Homme  normal,  à  o  grammes  chez  un  (llnen  de  taille  moyenne,  de 
io  kilogrammes  eimron.  (l  est  ici  «pie  le  foie  va  intervenir.  I  ne  expé¬ 
rience  très  simple  démontre  <pi  il  est,  capable  d  arrêter  les  sels  ammo¬ 
niacaux.  .1  ai  constaté  en  effet,  il  \  a  dé|à  5o  ans,  en  injectant  compara¬ 
tivement  une  solution  de  carbonate  d  ammonium  par  les  veines  péri¬ 
phériques  et  par  un  rameau  de  la  veine  porte,  «pie  la  dose  mortelle  est 
de  o  gr.  '.>4  par  kilogramme  dans  le  premier  cas,  o,4  dans  le  second. 

En  introduisant  une  dose  qui  permet  la  survie,  on  retrouve  le  sel 
ammoniacal  dans  l'urine,  quand  l'injection  a  été  faite  par  une  veine 
périphérique.  Quand  elle  a  été  pratiquée  par  la  veine  porte,  le  taux  de 
1  ammoniac  urinaire  n  augmente  pas  ou  presque  pas.  Faisant  un  dosage 
dans  le  sang  «pii  sort  du  foie,  Hamas  n’y  trouve  pas  plus  d  ammoniac 
que  dans  le  sang  artériel . 

Nous  voici  amené  à  la  question  la  plus  importante  :  que  devient 
I  ammoniac  dans  le  foie  ? 

I  ne  expérience,  déjà  ancienne,  de  Srhræder,  répond  à  la  question, 
oi  Ion  fait  passer  du  sang  chargé  de  carbonate,  de  laclate  on  de  for- 
niiate  d  ammonium  à  travers  les  organes  extirpés  du  corps  et  préparés 
pour  la  circulation  artificielle,  c’est  dans  le  foie  seulement  que  de  I  urée 
se  produit.  Eu  faisant  simplement  circuler  du  sang,  Eiessinger  voit  la 
Lueur  en  urée  s’élever  de  0,2  à  o,f>  en  3  heures;  après  blocage  par 
1  encre  de  (Hune,  1  augmentation  est  moins  marquée.  En  mettant  une 
canule  dans  la  veine  porte  et  une  autre  dans  la  veine  sushépatiqiie  et 
en  injectant  par  la  première  un  sel  ammoniacal,  London,  Alexandry 
et  Nedwedskv  constatent  également  une  augmentation  de  l’urée. 

I  ne  autre  méthode  consiste  à  rechercher  ce  qui  se  passe  après  extir¬ 
pation  du  foie.  On  ne  pouvait  opérer  autrefois  que  sur  la  fîrenomlle 
qui,  par  suite  des  anastomoses  entre  le  système  porte  hépatique  et  les 
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\  aissea  u \  i  *' i ia u \ ,  su  j  îporle  forl  bien  I  oj x' ra I i« >n .  \ebell  liait  recueille, 
| m ■  1 1 ( I a 1 1 1  g  se 1 1 1 a 1 1 1 es ,  I  urine  de  (ioo  Crenomlles  a | > | >a rie i ta 1 1 (  à  1  espèce 
luma  csciih’iitii  ;  il  obtient  io  1 1 1 res  1/2  <1  un  I i < 1 1 1 i <  1  e  riche  en  urée; 
|>ms  il  extirpe  le  ioie  à  '|di  I  i  re  non  1 1  les  ;  les  animaux  survivent  de  .!  à 
7  jours  :  pendant  ce  temps,  ils  sécrètent  2.601  centimètres  cubes  d’une 
urine  qui  ne  contient  pas  d  urée;  le  résidu  sec,  au  lieu  de  o,ioü,  est 
de  o,i  r|o  et  I  ammoniac  monte  de  o,oob/i  à  o,oi  22  o/o.  \  vec  2 G  i  (  Ire- 
nouilles  de  Hongrie,  privées  de  foie,  \ebelllmu  obtient  7.800  centi¬ 
mètres  cubes  d  urine;  le  résidu  sec  est  de  0,280g  0/0  et  renferme 
o.oio'i  d  ammoniac.  Dans  cette  deuxième  expérience,  I  urine  conte¬ 
nait  une  substance  <pu  donna  o  gr.  12.7g  d  un  sel  de  /inc  cristallisé, 
lévogvre,  se  colorant  en  jaune  par  le  perchlorure  de  fer  ;  I  auteur  pense 
«  1 1  ic  c  est  de  1  acide  lactique;  mais  il  se  montre  plus  réservé  que  ne 
lavait  été  Marcuse,  qui,  dans  les  mêmes  conditions,  avait  trouvé  dans 
I  urine  une  substance  qu  il  caractérisa  seulement  par  la  réaction  d  I  ffel- 
niann  (coloration  jaune  avec  le  perchlorure  de  fer). 

L  élude  de  la  question  est  entrée  dans  une  voie  nouvelle  avec  les  tra¬ 
vaux  de  Pavlov,  Ncnrki,  Ilalm  et  Masson,  qui  ont  donné  le  moven  de 
pratiquer  correctement  la  I  i  si  nie  porto-cave.  Le  sang  de  la  vente  porte 
étant  détourné  de  sa  voie  naturelle,  le  fonctionnement  du  foie  se  fait 
mal  son  action  s  exerce  encore,  mais  s’exerce  tardivement.  Il  en 
résulte  une  augmentation  de  1  ammoniac  contenu  dans  le  sang  et, 
parallèlement,  une  diminution  de  I  urée.  Cette  ammoniémie  a  pour 
conséquence  une  intoxication  dont  Pavlov  et  ses  collaborateurs  ont 
exagéré  I  importance,  mais  dont  la  réalité  est  incontestable.  Elle  est 
encore  mise  en  évidence  par  les  récentes  expériences  de  Monguio.  En 
donnant  à  un  Chien,  porteur  d  une  anastomose  porto-cave,  un  régime 
exclusivement  carné,  I  ammoniac  augmente  dans  le  sang  et  des  trou¬ 
bles  morbides  apparaissent,  vomissements  et  somnolence. 

Si,  dans  les  mêmes  conditions,  on  injecte  du  glvcoeolle  dans  les  vei¬ 
nes,  du  lactate  ou  du  citrate  d  ammonium  dans  le  péritoine,  011  observe 
chez  les  Chiens  à  fistule  porto-cave  une  quantité  d  ammoniac  dans  le 
sang,  plus  élevée  et  plus  persistante  que  chez  les  animaux  normaux. 
Monguio  et  kraus  ont  encore  constaté  «pie  I  injection  parentérale  d  un 
sel  ammoniacal  ou  d  un  acide  anime,  comme  le  glvcoeolle,  11  augmente 
pas  la  quantité  d  ammoniac  contenue  dans  le  sang  chez  un  Chien  bien 
portant  ;  mais  une  augmentation  se  produit  si  011  a  provoqué  chez  1  ani¬ 
mal  des  troubles  hépatiques. 

Ions  ces  faits  sont  confirmés  par  les  expériences  qui  ont  consiste  a 
supprimer  une  partie  ou  la  totalité  du  foie. 

Quand  on  a  réséqué  la  moitié  ou  les  trois  quarts  de  la  glande,  la  régé¬ 
nération  se  fait  en  3 (i  jours  environ.  \  la  suite  de  I  operation,  Meisler 
vil  diminuer  le  rapport  de  I  azote  de  I  urée  à  I  azote  total  ;  les  matières 
extractives  devinrent  plus  abondantes  et  le  rajiporl  de  leur  azote  a 
l  azole  total  augmenta  parallèlement,  \nisi  I  extirpation  partielle  du  loie 
est  suivie  d  une  transformation  incomplète  de  lazole  exrreinenlilicl  et 
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Purée  diminue  d  autant  plus,  (jue  la  résection  de  la  glande  est  plus 
étendue. 

Pavlov  et  Neneki  extirpent  totalement  le  foie  sur  le  Chien,  après 
avoir  pratiipié  une  anaslomose  porto-cave.  La  survie  ne  dépasse  pas 
quelques  heures,  mais  elle  est  suffisante  pour  qu’on  puisse  constater 
une  diminution  de  l’urée  dans  le  sang  et  une  augmentation  de  l’ammo¬ 
niac.  Dans  les  expériences  de  Perroncito  la  quantité  d  urée  est  tombée 
0,028  cl  meme  0,017  0/0.  Utilisant  leur  méthode  d’hépalectotomie, 
Bollmann,  Mann  et  Magalh  concluent  que  le  foie  est  le  foyer  principal 
sinon  exclusif  de  la  formation  de  I  urée.  L’ammoniac  administré  à  des 
Chiens  dont  le  foie  a  été  extirpé,  passe  en  totalité  dans  l’urine  ou  se 
dépose  dans  les  tissus,  sans  être  converti  en  urée.  Mais  la  formation 
d  ammoniac  dans  les  reins,  qui  dépend  de  1  équilibre  acido-base,  n’est 
pas  modifiée.  Le  foie  n’a  donc  pas  d  influence  sur  la  fonction  du  rein. 
Aussi  (  administration  de  l’urée  aux  Chiens  hépateetomisés  produit-elle 
une  augmentation  de  1  ammoniac  urinaire.  Les  acides  aminés,  lacide 
urique,  la  créatine  sont  sans  influence. 

Painas  et  Klisiecki  ont  montré  que  la  transformation  intrahépatique 
de  I  ammoniac  en  urée  exige  I  intervention  de  l’oxygène.  Ils  compri¬ 
ment  chez  des  Lapins  l’artère  hépatique  ;  35  minutes  plus  tard,  l’azote 
ammoniacal  du  sang  artériel  est  passé  de  o,o3  à  o  mgr.  08  0/0.  C’est 
bien  1  anoxémie  qui  intervient,  car  la  proportion  d  ammoniac  augmente 
également  chez  les  animaux  respirant  dans  un  air  pauvre  en  oxygène 
et  chez  ceux  dont  on  comprime  la  trachée.  Chez  un  Lapin,  dont  la  tra¬ 
chée  était  comprimée,  l’azote  ammoniacal  du  sang  monta,  au  bout  de 
16  minutes,  de  o,o3  à  o,48  0/0.  Ainsi  s’explique  l’augmentation 
énorme  de  1  ammoniac  sanguin,  au  cours  de  1  agonie,  quelle  qu’en  soit 
la  cause. 

L  ammoniac  qui  prend  naissance  dans  l’organisme,  ne  reste  pas  à 
1  état  de  base  libre.  Il  s’unit  aussitôt  à  l’acide  carbonique  pour  donner 
du  carbonate  d  ammonium.  Or,  d  est  classique  d  admettre  que,  dans 
le  foie,  le  carbonate  d  ammonium  donne  de  l’urée,  en  passant  par  le 
stade  intermédiaire  de  carbamate.  Une  double  déshydratation  rend 
compte  du  phénomène  : 

yO.NH4  yO  Nil1  Nil2 

CO  — >  HaO  +  CO  - >IPO  +  CO 

Nso.nif  \nio  \\H2 

Carbonate  Carbamate  Crée 

d’ammonium  d’ammonium 

Pavlov  et  Neneki  ont  longuement  insiste  sur  1  importance  du  earba- 
male  d  ammonium,  tpu  exphtpierait  tous  les  accidents  consécutifs  à  la 
fistule  porto-cave.  Ils  ont  montré  que  les  carbainates,  aussi  bien  celui 
de  sodium  que  celui  d  ammonium,  sont  toxiques  cl  que  l  acide  carba- 
nutjiie  se  transforme  en  urée  dans  le  foie.  C’est  ce  tpi  on  peut  constater 
en  utilisant  le  carbamate  d  éthyle  (nréthane).  E11  transformant  le  car¬ 
bamate  d  ammonium  en  urée,  le  foie  protégerait  l’organisme  contre  une 
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substance  toxique,  qui  deviendrait  un  corps  utile,  l'urée  étant  un  diu¬ 
rétique  physiologique. 

La  conception  de  Pavlov  et  Nenclu  s’appuyait  sur  des  dosages  prati¬ 
ques  avec  des  méthodes  peu  précises.  Les  chiffres  d  ammoniac  qu’ils 
donnent  sont  beaucoup  trop  élevés.  On  peut  même  émettre  des  doutes 
sur  la  présence  de  I  acide  carhamique  chez  les  êtres  vivants.  On  se  trouve 
ainsi  conduit  à  chercher  une  autre  théorie. 

Dumas  et  Cahour  avaient  pensé  qu’une  simple  oxydation  des  albu¬ 
mines  pouvait  expliquer  la  production  de  1  urée.  Béchamp  développa 
cette  idée,  mais  sa  théorie  n’eut  pas  de  succès.  Elle  a  été  reprise  par 
Hofmeister  qui  obtint  de  l’urée  en  faisant  agir  du  permanganate  de 
potassium  sur  du  blanc  d’œuf,  de  la  gélatine  et  des  acides  aminés.  Il 
admit  que  l’urée  se  forme  par  oxydation  du  groupe  C  —  MI1 2  de  I  acide 
aminé  et  fixation  d’un  deuxième  groupement  MI2. 

Les  expériences  de  Fosse  établissent  qu’en  oxydant  par  le  perman¬ 
ganate  de  potassium  un  mélange  de  sulfate  d’ammonium  et  d’un  hvdrate 
de  carbone  (glucose,  lévulose,  saccharose,  dextrine,  amidon,  inuline), 
d’aldéhyde  formique  ou  de  glycérol,  on  obtient  de  1  urée.  Ces  résultats 
sont  d’autant  plus  intéressants  qu’ils  établissent  une  nouvelle  relation 
entre  la  glycogénie  et  les  diverses  fonctions  du  foie.  Or  le  rôle  du  glv- 
cogène  semble  réel.  Abderhalden  a  montré  que  1  ingestion  d’acides 
aminés  chez  le  Chien  à  jeun,  est  suivie  d’amino-aeidurie.  Si  on  fait 
ingérer  en  même  temps  des  glucides,  l’excrétion  des  amino-acides  dimi¬ 
nue.  Les  expériences  de  Monguio  et  Krause  déposent  dans  le  même 
sens  (i).  On  soumet  des  Chiens  normaux  à  une  alimentation  carnée, 
l’ammoniac  monte  dans  le  sang  à  o,io  et  même  0,24  :  on  donne  des 
glucides  et  il  tombe  à  o,oii  et  o,oü.  Si  I  on  opère  sur  des  Chiens  aux¬ 
quels  on  a  pratiqué  la  fistule  porto-cave,  1  ammoniac  du  sang  atteint 
0,91  et  même  i,4  ;  d  suffit  d  administrer  20  centimètres  cubes  d’une 
solution  de  glucose  à  5o  0/0,  pour  le  voir  tomber  en  1/2  heure  à  o,5. 
Ainsi  le  glucose  ou,  pour  mieux  dire,  le  glycogène,  semble  capable 
d  intervenir  dans  la  production  de  l’urée. 

Si  les  déductions  qu’on  peut  tirer  des  expériences  de  Fosse  semblent 
légitimes,  il  faut  reconnaître  cependant  que  1  oxydation  au  contact  du 
glucose  ne  constitue  pas  un  processus  général.  On  doit  donc  chercher 
un  autre  mécanisme. 

Les  travaux  de  Krebs  et  llenseleit  (2)  ont  donné  la  solution  du  pro¬ 
blème.  Ils  ont  lait  connaître  le  rôle  primordial  dévolu  à  1  arginine  ou 
acide  guanidinc-diamino-valérianique,  le  constituant  primordial  des 
protéines,  (pu  se  trouve  aussi  à  I  état  libre  dans  le  foie.  Le  groupement 
guanidique  de  I  arginine  est  facilement  détaché  sous  1  influence  d  un 

(1)  J.  Monguio  une!  F.  k  11  a  use.  Uebcr  «lie  Bedeulung  des  Ml3 —  Gchaltes  der  Blutes 
für  die  Berleilung  der  Lcbcrfunktion.  Klin.  Wochenschrift,  1904,  p.  XIII,  pp.  ii4a- 
1 1 47* 

(2)  II.  A.  Kiuîbs  und  K.  IIenseleit.  Untersuchungen  über  die  Ilamsloffbildung  im 

Tierkorper.  Zeitschrift  f.  physiolog.  Chemie,  19^2,  t.  CCX,  pp.  33-60.  —  Klin.  IFo- 
chenschrift,  ip32,  t.  XI,  pp.  757-759;  pp.  1137-1139. 
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ferment,  Varginose,  découvert  par  Kossel  et  Dakin,  et  abondamment 
répandu  dans  le  I issu  hépatique.  Il  formera  aussitôt  de  l’urée,  tandis 
que  l’arginine  ainsi  amputée  fera  place  à  un  nouvel  acide  aminé,  1  orni- 
thine  ou  acide  diainino-valérianique  : 

,NH*  N  H2 

NH  =  C<  | 

NVII  —  CH2  —  CH'2  —  CH*  —  CH  —  COOH  +  II20 

Arginine 

(ac.  guanidine-diamino-valérianique) 

N  II2  NH* 

- >  O  =  c/  | 

XNH2  +  NH*  —  CH2  —  CH2  —  CH2  —  CH  —  COOH 

Urée  Ornithine 

(ac.  diamino-valérianiqiie) 

Cette  source  d  urée  serait  peu  importante  si  l’ornithine  n  avait  la  pro¬ 
priété  de  fixer  de  l’ammoniac  et  de  l’acide  carbonique  pour  donner 
naissance  à  un  nouvel  acide  aminé,  la  citrulline,  qui  va  être  un  géné¬ 
rateur  d  urée.  L  expérience  démontre  en  effet  qu’en  présence  d  orni¬ 
thine,  d  ammoniac  et  d’acide  carbonique,  le  foie  donne  3o  fois  plus 
d  urée  que  n’en  donnerait  1  azote  contenu  dans  1  ornithine.  Voilà  com¬ 
ment  Krebs  et  Ilenseleit  ont  été  conduits  à  considérer  l’ornithine  et 
la  citrulline  comme  des  catalyseurs  d  ammoniac  et  d’acide  carbonique. 
L’ornithine  fixe  une  molécule  d’acide  carbonique  et  une  molécule  d  am¬ 
moniac  pour  donner  de  la  citrulline  ;  la  citrulline  à  son  tour  fixe  une 
molécule  d’ammoniac  et  reconstitue  de  1  arginine.  C’est  ce  qu’on  peut 
exprimer  par  les  formules  suivantes  : 


CO2 
N  H3 


N  H3 


a. -n.  noGi:n 


Ainsi  1  oniilhine  et  la  citrulline,  prenant  chacune  une  molécule  d’am- 
înoniac,  reconstituent  le  groupement  guanidique  de  l’arginine  et  per¬ 
mettent  la  formation  <1  une  molécule  d’urée.  Le  processus  peut  conti¬ 
nuer  indéfiniment,  puisqu  il  ne  sc  produit  aucun  déficit. 

Il  est  intéressant  de  remarquer  (jue  le  foie  des  Reptiles  cl  des  Oiseaux 
ne  renicrme  pas  d  arginase.  L’étude  des  diverses  espèces  animales  con¬ 
firme  la  relation  entre  la  présence  de  l’arginase  et  la  formation  de  l’urée. 
C’est  ce  qu’on  dénomme  aujourd'hui  la  «  Loi  de  l’arginase  »  de  Clé¬ 
ment  i. 

Applications  cliniques.  —  De  nombreuses  observations  cliniques 
démontrent  la  fréquence  des  albuminuries  et,  surtout  des  albumosuries 
au  cours  des  affections  hépatiques. 

Les  albuminuries  d  origine  hépatique  ont  été  peu  étudiées.  Leur 
réalité  semble  établie  par  les  expériences  qui  démontrent  le  pouvoir 
protéopexique  du  foie  et  son  action  sur  les  albumines  hétérogènes.  C'est 
aux  troubles  de  celle  fonction  qu  on  attribue  le  développement  des  crises 
hémoclasiques  d’origine  alimentaire.  C  est  aussi  par  une  insuffisance 
protéopexique  du  foie  qu  on  a  essayé  d  expliquer  le  développement  de 
1  urticaire,  de  quelques  formes  d’asthme,  des  œdèmes  de  Quincke,  des 
états  migraineux. 

L’albumosurie  se  produit  dans  les  conditions  les  plus  diverses  ;  elle 
peut  même  s  observer  chez  des  gens  en  apparence  bien  portants,  sur¬ 
tout  dans  les  périodes  post-prandiales.  On  en  admet  généralement  qua¬ 
tre  variétés  désignées  sous  les  noms  caractéristiques  d’hématogène, 
entérogène,  hépatogène  et  néphrogène.  Mais  il  semble  que  dans  la 
plupart  des  cas,  sinon  dans  tous,  le  passage  des  albumoses  dans  1  urine 
soit  lié  à  un  trouble  hépatique. 

Pour  compléter  l’étude  de  l’albumosurie,  on  a  fait  des  recherches 
comparatives  sur  l  albumosémie.  La  question  devient  plus  complexe,  car 
on  discute  encore  sur  ce  qui  se  passe  à  l’état  normal. 

Abderhalden  affirme  que  le  sang  normal  ne  contient  pas  d  albumose. 
Erik  Wolff  v  trouve  o,3i  à  o,4o  o/oo.  D’après  Achard  cl  Feuille  la 
proportion  est  de  o,oo  ;  elle  serait,  d’après  lliller  et  van  Slyke,  de 
o,i 8  à  0,2.3.  En  désnlbuminant  le  sang  an  moyen  du  réactif  de  Tanret, 
Piéchaud  et  Auberlm  (i)  ne  trouvent  pas  d  albumose  dans  le  sang  des 
gens  bien  portants  :  ils  en  décèlent  dans  les  cas  d  affections  hépatiques. 
Celte  conclusion  n’est  pas  acceptée  par  Chevallier  (2)  qui,  opérant  par 
les  mêmes  méthodes,  conclut  que  1  hvperalbumosémie  est  liée  le  plus 
souvent  à  une  destruction  des  leucocytes.  Il  est  d  accord  avec  Piéchaud 
et  Aubert  in  pour  admettre  qu  il  n’y  a  pas  de  rapport  constant  entre 
rhvprralbumosémie  et  1  albumosiirie.  Celle-ci  serait  sous  la  dépendance 
d  un  trouble  rénal. 

(1)  Pikciiai  d  cl  Aubdhtin.  Allmmosémie  cl  allmmosurie.  Annales  de  médecine, 
mai  1  p.  587. 

(:>)  Cma  \LLiKn .  Les  albumoses  du  sang.  Ile. rue  de  Médecine,  if)n6,  p.  i3i. 
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compte  de  l’alimentation  ou,  ce  qui  est  préférable,  il  faut  établir  le  rap¬ 
port  de  l’azote  uréique  à  l’azote  total.  Le  trouble  de  la  fonction  uréo- 
poélique  a  pour  conséquence  de  laisser  une  grande  quantité  de  déchets 
azotés  quitter  l'organisme  sous  une  forme  moins  parfaite  que  l’urée. 


.  . .  ,  .  ,  N .  un 

A  I  état  normal  le  rapport  — 


est  de  8a  à  80,  pouvant  s  élever  par- 


olal 

fois  à  90  o/o.  Le  rapport  est  nettement  influencé  par  la  quantité  et  la 
dualité  des  aliments  inaérés.  Il  s  abaisse  d  autant  plus  (pie  l  individu 
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(  p  i  a 

se  nourrit  davantage,  sans  toutefois  tomber  au-dessous  de  8o 
mente  après  ingestion  dune  grande  quantité  d’eau.  D’après  Desgrez 
et  Vyrignac,  il  est  plus  bas  avec  le  régime  végétal  qu’avec  le  régime 
lacté  ou  carné. 

Les  affections  du  foie  amènent  une  diminution  notable.  Dans  lies  cir¬ 
rhoses  le  rapport  tombe  à  77  ou  70  et  quelquefois  à  70,  quand  la  cel¬ 
lule  est  profondément  touchée  ;  dans  I  ictère  grave  par  exemple,  il  varie 
de  71  à  02  et  peut  même,  dans  1  intoxication phosphorée,  s’abaisser  à  Vi¬ 
diez  le  nourrisson  le  rapport  =  o,qo  et  0,91.  Dans  les  gastro- 

entérites  aiguës  qui  doivent  guérir,  il  est  peu  modifié,  tandis  qu  il 
tombe  à  0,80  un  même  à  0,7.0  et  0,70  dans  les  cas  graves  ou  dans  les 
formes  traînantes,  s’accompagnant  de  troubles  hépatiques. 

Les  modifications  du  métabolisme  azoté  entraînent  la  production  exa¬ 
gérée  d  ammoniac,  comme  l’ont  reconnu  Hallervoden  et  Stadelmann, 
et  une  élimination  souvent  considérable  par  l’urine.  A  l’état  normal, 
le  rapport  de  l’azote  ammoniacal  à  l’azote  total  est  de  2  à  5  0/0.  Dans 
les  cirrhoses,  il  s’élève  à  7  et  10  0/0,  pouvant  atteindre  dans  l’ictère 
grave,  5  à  18  0/0  et  même,  3a  (Munzer)  et  70  0/0  (Wcintrand). 

L  analyse  du  sang  donne  quelques  résultats  intéressants.  La  quantité 
d  ammoniac  qui  normalement  n  est  que  de  o  mgr.  20  par  litre  (Par- 
nas)  peut  s’élever  à  1  milligramme  (AL  Labbé).  Pour  explorer  l’état 
fonctionnel  du  foie,  von  Caulaert,  Deviller  et  lielff  font  ingérer  5  à 
10  grammes  de  chlorure  d’ammonium.  La  quantité  d  ammoniac  san¬ 
guin  s  élève  à  3  et  5  milligrammes  0/00  et  se  maintient  au-dessus  de 
la  normale  pendant  7  ou  8  heures.  L’épreuve  n’est  pas  tout  à  fait  inof¬ 
fensive  :  on  a  observé  plusieurs  fois,  de  I  agitation,  de  la  somnolence  et 
même  un  état  sub-comateux. 

Partant  de  ces  résultats,  on  a  voulu  attribuer  à  1111  trouble  hépatique 
secondaire,  1  ammoniémie  des  néphrites. 

Chez  les  briç>htiques,  comme  chez  les  cirrholiques,  le  coefficient 


N. 


une 


s  abaisse  fMorel  et  Mournpiand)  ;  il 


varie  u 


0,22  a  0,0. 


L’azote 


N.  total 

résiduel  augmente  proportionnellement  à  I  insuffisance  hépatique.  En 
opérant  sur  le  sérum  sanguin,  Brodin  trouve  «pic  de  0,1  0/00,  chiffre 
normal,  1  azote  résiduel  monte  à  0,2  et  0,2.'»  chez  les  malades  atteints 
d  ictère  catarrhal,  de  cirrhose,  de  cancer  hépatique. 
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Ces  résultats  sont  intéressants,  mais  leur  interprétation  est  déli¬ 
cate. 

Rien  ne  prouve  que,  dans  les  affections  hépatiques  ou  rénales,  1  am¬ 
moniémie  dépende  d  une  insufiisanee  du  foie,  qui  serait  incapable  de 
transformer  l’ammoniac  en  urée.  Au  cours  des  processus  morbides  qui 
atteignent  le  foie  et  le  rein,  un  excès  d’acides  se  produit  dans  l’orga¬ 
nisme.  Ainsi  se  constitue  1  état  bien  connu  sous  le  nom  d  acidose. 
L  ammoniac  sert  à  neutraliser  les  acides  ;  loin  de  constituer  un  corps 
dangereux,  il  joue  un  rôle  utile  ;  combiné  aux  acides,  il  empêche  un 
changement  trop  considérable  des  réactions  humorales.  Pendant  la  tra¬ 
versée  du  rein  une  dissociation  se  produit.  Une  certaine  quantité  de  sels 
ammoniacaux  est  décomposée  ;  les  acides  mis  en  liberté  passent  dans 
1  urine  et  l’ammoniac  reste  dans  l’organisme  pour  neutraliser  le  nouvel 
excès  d’acides.  Si  on  donne  au  sujet  du  bicarbonate  de  soude,  on  voit 
baisser  le  taux  de  l’ammoniac  ;  on  n’a  pas  amélioré  le  fonctionnement 
du  foie,  mais  on  a  fourni  une  base  qui  a  neutralisé  les  acides.  Récipro¬ 
quement  si  on  fait  ingérer  un  sel  ammoniacal,  on  observe  souvent  une 
transformation  en  urée  comme  à  l’état  normal  (Ingelrans  et  Delion),  ce 
qui  démontre  que  le  foie  conservait  son  action  uréopoétique  et  que 
l’excès  d  ammoniac  était  bien  dû  à  l’acidose. 

On  a  pu  soutenir  que,  dans  certains  cas,  1  amomniac  se  trouve  en 
excès  et  qu’en  face  de  1  acidose,  il  faut  décrire  une  alcalose.  Chez  les 
Chiens  porteurs  d'une  fistule  d’Eck,  les  accidents  devraient  être  attri¬ 
bués  non  pas  aux  sels  ammoniacaux,  mais  à  1  alcalose,  car  les  urines 
sont  fortement  alcalines  et  restent  alcalines,  même  après  un  régime 
exclusivement  carné  (Fischer). 

Le  rôle  considérable  que  joue  le  foie  dans  la  transformation  des  acides 
aminés  a  conduit  à  rechercher  la  valeur  sémiologique  de  1  amino-aci- 
durie.  Depuis  longtemps  on  savait  que  les  affections  hépatiques  font 
monter  l’excrétion  de  la  Ieucine  et  de  la  tyrosine  par  burine.  On  se  con¬ 
tentait  d  apprécier  l’excès  de  ces  deux  substances  par  l’examen  microsco¬ 
pique.  Actuellement,  on  utilise  la  méthode  de  Sôrensen,  modifiée  par 
Ronchèse. 

L’expérimentation  a  établi  la  valeur  sémiologique  de  1  amino-aci- 
durie  (i). 

Lorsqu’on  détermine  chez  le  Cobaye  cl  le  Lapin  des  hépatites  toxi¬ 
ques  aiguës  au  moyen  du  phosphore,  du  chloroforme  ou  du  tétrachlo- 
réthane,  l’analyse  de  l  urine  indique  une  augmentation  de  1  azote  titra- 
ble  au  formol,  azote  des  amino-acides,  et  une  élévation  du  coefficient 
de  Maillard.  L’ammoniurie  est  légère  ;  l’amino-acidurie  est  intense. 
C’est  ce  (pie  montrent  les  chiffres  suivants,  empruntés  au  travail  de 
Meersseman  : 

(i)  F.  Meersseman,  J.  Dorche,  F.  Joet  et  P.  I>uson.  Recherches  sur  l'insuffisance 
hépatique  expérimentale.  Soc.  de  Biologie,  1 907 ,  l.  CXXIV,  p.  180.  —  F.  Meersse¬ 
man  et  M.  Bercer.  ld.,  Ibid.,  t.  CXXVI,  pp.  102/1-1028. 
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Cobaye  : 

N  h  trahir 

A  cilles 

Coefficient 

Cobaye 

au  formol 

Ammoniac 

amines 

(le  Maillard 

Normal  I. 

.  .  0,01 4 

O 

0,01 4 

0,5 

—  II.  .  . 

.  .  0,o/|Q 

O 

o,o4o 

0,9 

Intoxiqué  I 

.  .  2,780 

0,028 

2  ,702 

43,6 

—  11  .  . 

.  .  2,43o 

0 ,0 1 1\ 

2,4  ifi 

5o 

Lapin  : 

Normal. 

O 

0,02 

I 

Intoxiqué  . 

1,7 

0,098 

I  ,f)02 

16,9 

Par  comparaison,  Meersseman  et  Berger  ont  étudié  ce  qui  se  passe 
chez  les  Carnassiers.  Ils  ont  choisi,  pour  sujet  d’expérience,  le  Furet  et 
ont  constaté  sous  l’influence  de  l’intoxication  phosphorée,  une  aug¬ 
mentation  parallèle  des  acides  aminés  et  de  l'ammoniac,  le  rapport 
entre  ces  deux  groupes  azotés  restant  voisin  de  la  normale. 

Ainsi  chez  les  Herbivores,  linsuffisance  hépatique  aboutit  à  une  éli¬ 
mination  exagérée  d’acides  aminés,  sans  modification  notable  de  l’am¬ 
moniac.  Chez  les  Carnassiers,  le  résultat  est  différent.  On  ne  peut 
attribuer  1  excès  d  ammoniac  à  une  déficience  de  la  fonction  uréopoéti- 
que  du  foie,  car  1  insuffisance  de  cette  fonction  se  manifesterait  chez  les 
Herbivores  et  chez  les  Carnassiers.  De  cette  remarque,  Meersseman 
conclut  que  l'excès  d’ammoniac  est  d’origine  rénale  ;  car  chez  les  Her¬ 
bivores  le  rein  11e  fabrique  pas  d’ammoniac  pour  saturer  les  acides.  On 
peut  donc  conclure  que  l’amino-acidurie  est  le  véritable  test  de  l’insuf¬ 
fisance  hépatique  ;  l'ammonium,  étant  d’origine  rénale,  n’en  est  qu’un 
témoin  indirect. 

L  élimination  des  acides  aminés  par  l’urine  oscille  normalement  entre 
0,1  et  o,3  par  24  heures.  Dans  les  cas  de  cirrhose  hépatique,  de  cancer 
du  foie,  d  ictère  catarrhal  ou  d’ictère  grave,  elle  s’élève  à  o,5  et  0,9.  Le 
rapport  de  l’azote  des  acides  aminés  à  l’azote  total  varie  suivant  les 
régimes.  D  après  Bith,  d  est  de  0,8  dans  le  régime  végétal,  de  i,3  0/0 
dans  le  régime  lacté  et  s’élève  à  3  et  5  0/0  sous  1  influence  du  régime 
carné.  Dans  la  cirrhose,  malgré  le  régime  lacté  auquel  les  malades  sont 
soumis,  le  rapport  oscille  entre  2,5  et  5  0/0  et,  dans  les  affections  des¬ 
tructives  du  foie,  il  peut  atteindre  8  et  meme  12  0/0. 

Pour  mieux  mettre  en  évidence  l’état  fonctionnel  du  foie,  Glassner  a 
proposé  de  faire  ingérer  au  malade  des  acides  aminés.  Il  faisait  prendre 
0  grammes  de  glycocolle.  Frey  conseille  10  à  20  grammes  d’un  mélange 
de  glycocolle,  alanine  et  acide  aspartique,  llœsch  et  Ch.  Sievert  ont 
eu  recours  à  I  injection  intraveineuse  de  glvcocolle.  Chez  l’Homme  nor¬ 
mal,  1  azote  aminé  libre  revient  en  3o  minutes  à  la  normale,  tandis  que 
1  azote  aminé  combiné  subit  une  ascension  pouvant  atteindre  100  0/0. 
Dans  les  cas  d  insuffisance  hépatique,  lazote  aminé  libre  est  encore 
en  excès  au  bout  de  2  heures  ;  mais  l  azote  aminé  lié  n  augmente  pas. 


g. -n.  noc. un 


2N0 


Un  noie,  en  meme  temps,  une  augmentation  de  l’urée,  atteignant 
»o  0/0  chez  les  indi\ idus  normaux  ;  chez  les  malades,  l’urée  ne  varie  pas. 

Dans  la  pratique  courante,  d  suffit,  suivant  le  procédé  de  Marcel 
Labbé  et  Billi,  d  étudier  I  amino-aciduric  après  avoir  fait  ingérer 
>0  grammes  de  peplones.  (liiez  les  sujets  normaux,  le  rapport  de  l'azote 
aminé  à  l’azote  total  11e  change  pas.  Au  cours  de  I  ictère  catarrhal, 

I  épreuve  est  généralement  négative.  Dans  la  cirrhose  de  Laënnec,  le 
résultat  varie  suivant  la  période.  Dans  la  cirrhose  tuberculeuse,  la  pro¬ 
portion  de  l’azote  aminé  esl  le  plus  souvent  augmentée.  Au  cours  du 
cancer  hépatique,  les  résultats  ont  été  variables  :  positifs  dans  un  cas 
de  Labbé  et  Bilh  et  dans  deux  cas  de  Ylasuda,  négatifs  dans  les  cas 
de  Gliissner. 

U11  peut  aussi  doser  les  acides  aminés  dans  le  sérum.  Chez  l'Homme 
normal,  lazote  titrai >le  au  formol  est,  d’après  Morel  et  Mouriquand, 
inappréciable,  si  Ion  opère  après  désalbumination.  Mais  si  l’on  fait  le 
dosage  sans  se  débarrasser  de  1  albumine,  on  trouve  de  0,1  à  o,4  et  le 
rapport  avec  I  azote  total  est  compris  entre  o,o5  et  4  0/0.  Une  augmen¬ 
tation  de  lazote  litrable  au  formol  et  un  abaissement  du  coefficient 
azotémiqne  traduisent  une  insuffisance  hépatique.  I  ne  élévation  rapide 
de  l  azote  aminé  comporte  un  mauvais  pronostic  et  acquiert  ainsi  une 
certaine  importance. 

Brodin  a  dosé  I  azote  résiduel  du  sérum  et  a  constaté  que  chez  les 
sujets  normaux,  la  quantité  est  toujours  inférieure  à  o  gr.  1  par  litre. 
Elle  s’élève  dans  les  affections  hépatiques  et  atteint  0,12  à  0,2.0  dans 
les  cirrhoses  cardiaques  ;  0,12  à  0,1  G  dans  les  cirrhoses  atrophiques  ; 
0,12  à  0,20  dans  les  ictères  catarrhaux,  les  angiocholites,  le  cancer 
du  foie.  Au  contraire,  dans  la  colique  hépatique,  sans  infection,  les  chif¬ 
fres  restent  normaux. 


ACTION  DU  COŒ  SUD  LES  N  U(  LE  OD/iOLE  I  DE  S 


L’acide  urique  est  l'aboutissant  principal  des  transformations  que 
les  nucléo-protéides  subissent  dans  l’organisme.  Sous  1  influence  des 
ferments  digestifs  et  des  ferments  répandus  dans  les  organes,  les  nucléo- 
protéides  des  noyaux  cellulaires  sont  décomposées  et  donnent  une  albu¬ 
mine  et  de  la  nucléine.  La  nucléine  est  attaquée,  à  son  tour,  par  une 
protéase,  qui  ne  semble  pas  plus  spécifique  < pie  la  précédente  :  elle 
enlève  une  albumine  et  laisse  de  l’acide  nucléique.  L’acide  nucléique 
est  formé  par  l'union  de  quatre  composés  dénommés  des  nucléotides  : 
il  peut  donc  être  considéré  comme  un  létranucléotide.  Chaque  nucléo¬ 
tide  comprend  un  reste  d’acide  ortho-phosphorique,  POMI1,  un  sucre, 
une  base  azotée. 

Le  dosage  du  phosphore  nucléinique  contenu  dans  le  foie  et  le  rap- 
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port  cl 1 1  phosphore  nucléique  au  phosphore  total  ont  été  établis  par 
Marguerite  Il  mêlais  : 


CllCY.ll 
Porc  . 
Bœuf  . 
Mouton 


Ph.  nucléique, 
pour  100  grammes 
de  tissu  sec 

0 , 1  Go 
o,25o 
0,110 
o,i38 


Rapport 
Ph.  nurléinique 
Ph.  total 

10.7 

20.8 

8,75 

1 1 ,3 


Les  nucléotides  sont  mis  en  liberté  par  un  nouveau  ferment,  la 
micléinase.  Chacun  d’eux  est  constitué  de  la  façon  suivante  :  1  acide 
phosphorique  estérifie  le  sucre,  qui  est  un  pentose  d-nbose  ou  (/- ribo- 
désose  ;  la  base  est  une  base  purique  ou  pyrimidique  (pu  est  reliée  au 
pentose.  I/acide  nucléique  étant  un  tétranucléotide  contient  quatre 
1  »a ses  ;  deux  bases  puriques,  !  adénine  cl  la  guanine,  placées  aux  deux 
extrémités  ;  deux  bases  pyrimidiques,  la  cytosine  cl  la  thymine,  placées 
au  centre.  Celte  constitution  a  été  représentée  par  Levene  de  la  façon 
suivante  : 


no. 


'PO  —  Ribose  —  Adénine 


110  —  PO —  Ribose —  Cytosine 


HO — P<) —  Ribose  —  Thymine 

\ 

HO. 


;  PO  Ribose  —  Guanine 


HO' 


Sur  les  nucléotides  agit  un  ferment,  la  nucléotidase  de  Levene,  cpii 
rentre  dans  le  groupe  des  phosphatases  et  détache  l’acide  phosphori¬ 
que,  transformant  les  nucléotides  en  nucléosides.  Un  autre  ferment 
intervient,  la  nucléosidase  qui  sépare  les  sucres  des  hases  puriques  ou 
pyrimidiques.  Les  deux  bases  pyrimidiques,  après  une  série  de  trans¬ 
formations,  donnent  finalement  de  l’urée  et  de  l  aeide  carbonique.  Quant 
aux  hases  puriques,  elles  sont  désaminées  par  une  désaminase,  adé- 
nase  ou  r/uanase  ;  de  l’ammoniac  est  mis  en  liberté  qui  donnera  de 
1  urée  ;  1  adénine  sera  transformée  en  hypoxanthine,  qui  subira  une 
oxydation  pour  aboutir  à  la  xanlhine  ;  la  guanine  donnera  directement 
de  la  xanlhine  ou  dioxypurine.  C’est  alors  qu’intervient  un  dernier 
ferment,  la  xanthinoxydase,  qui  transformera  la  dioxypurine  en  Irioxv- 
purine  ou  acide  urique.  Nous  avons  établi  un  tableau  schématique  qui 
permettra  de  suivre  toutes  ces  transformations. 
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Protéase 


G. -II.  ROGER 

Nucléoprotcidcs 


Nuclêoprotêase 


Nucléincs 


Xurlcinnse 


Acides  nucléiques 


Albumine 


Albumine 


Nucléotides 


p  u  ri  que 


pyrimidiques 


purique 


Des  quatre  nucléotides,  le  plus  important  est  1  adénine-nucléotide, 
encore  dénommé  acide  adénylique.  11  est  constitué  de  la  façon  suivante  : 


N=  G  -  NIH 

en  — N  — 


c 


—  0  — 

OII  OH 

i 


OH 


CH 


N  —  C  — 

Adénine 


C  —  G  —  C  -  CIPO  —  P==0 

I  I  I  ^OH 

H  H  II 

Hibose  Ac.  phosphor. 

Acitlc  adénylique 


En  plus  des  nucléotides  groupés  pour  former  1  acide  nucléique,  il 
existe  dans  1  organisme  des  nucléotides  libres.  Le  plus  important  de 
ceux-ci  se  trouve  à  l’état  de  pyropbospbate  de  1  acide  adénylique.  Le 
composé  a  été  isolé  à  1  état  de  sel  de  magnésium,  t  )n  I  a  trou\e  d  abord 
dans  la  levure  et  les  muscles,  on  1  a  retrouvé  dans  le  foie.  11  agit  comme 
une  co/vmase  cl  semble  jouer  un  rôle  dans  les  transformations  du  gly¬ 


cogène. 

Ilaasc  a  trouvé  dans  le  foie  du  Lapin  et  dans  le  foie  du  Porc  une 
adénylpyrophosphatase,  qui  dédouble  1  acide  adénylpyrophosphorique 
en  acide  adénylique  et  acide  pyrophospliorique  ;  le  />ll  optimum  est  9. 

L’évolution  des  bases  puriques  peut  être  représentée  par  îles  formules 
très  simples  : 
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Adénine 

Cr’H5N:' 

11*0 - > 


I 

Hypoxanthine 

C»I1*N*0  NI  P 

O - > 

1  . 

Xanthine 

C5H4N402 

0 - > 

+  . 

Acide  urique 

C3H4N403 


Guanine 

C5Il5NsO 

II20 - > 


I  . 

Xanthine  ^ 

C3H4N403  NII3 

0 - > 

I  . 

Acide  urique 

C5H4N403 


Les  divers  ferments  qui  assurent  ces  transformations  sont  répandus 
dans  tous  les  organes  ;  mais  ceux  qui  agissent  sur  les  bases  puriques 
sont  surtout  abondants  dans  le  foie. 

La  constitution  chimique  de  l’acide  urique  permet  de  considérer  cette 
substance  comme  une  diuréide,  formée  par  l  accolement  de  deux  restes 
/Ml  — 

d  urée  0  =  Cy  à  une  chaîne  carbonée  en  C3. 

NH  — 

On  peut,  en  effet,  réaliser  la  synthèse  de  lacide  urique  en  condensant 
deux  molécules  d  urée.  C  est  ce  qu'a  démontré  Horbaczewsky  en  chauf¬ 
fant  de  l’urée  avec  de  l’acide  trichloracétique  (ou  de  l  acide  trichloro- 
lactique)  : 

2CO(NH2)2  +  C303.31IC1  =  C5II4N‘03  +  3IIC1  +  aH20. 

Urée  Ac.  Ac. 

trichlorolactique  urique 

C  est  ce  qu’on  peut  représenter  par  la  formule  suivante  : 


'Nil  H  UO  C  =  O 


0  =  C. 


'NII  II 

Urée 


II  C  UH  II  UN 

±  .r  /,:=° 

Cl  c  cl  II  IIN 


I  : 

Cl 

Ac.  trichlorolactique 


Urée 


V- 


=  O  +  3HC1  +  2 1 1  -  O 


G. -Il  HO  G  K  II 
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(-elle  expérience  semble  reproduire  ce  qui  se  passe  chez  les  Reptiles 
cl  les  Oiseaux,  la  majeure  pa rl ic  de  leurs  déchets  azotés  étant  excrétée 
à  I  état  d  acide  urique.  Ce  corps  représente  chez  l’Oiseau  Go  à  70  0/0  de 
I  azole  total,  alors  que  la  proportion  de  1  urée  ne  dépasse  pas  2  à  4  0/0. 

Il  est  relativement  facile  d  extirper  le  foie  des  Oiseaux.  Le  système 
veineux  de  Jacobson,  en  établissant  une  large  anastomose  entre  la  veine 
porte  et  la  veine  cave,  empêche  une  congestion  trop  intense  de  l’intestin 
et  permet  une  survie  de  10  ou  12  heures.  En  opérant  sur  des  Oies, 
Minkowski  a  constaté  qu’après  l’extirpation  du  foie,  l’urine  devient 
claire  et  acide  ;  1  acide  urique  diminue  et  du  chiffre  normal  70  tombe 
à  G  et  même  à  3  0/0  de  l’azote  total  ;  l’ammoniac  augmente  et,  de 
q- 1 8  0/0,  la  proportion  s’élève  à  5o  ou  Go  0/0.  En  même  temps  l’urine 
contient  de  l’acide  lactique  et  Minkowski  fait  remarquer  que  ce  corps 
se  trouve  dans  une  proportion  équivalente  à  l’ammoniac  excrété.  Le 
résultat  est  fort  intéressant,  car  l’acide  lactique  et  l’ammoniac  peuvent 
provenir  tous  deux  de  la  désassimilation  des  albumines  et,  en  se  com¬ 
binant,  sont  capables  de  former  de  l’acide  urique  : 

/O.  N  IF 

aCCV  +  C3HG03  +  30 

x0  Ni  F 

Carbonate  Acide 

d’ammonium  lactique 

« 

Kowalewski  et  Salaskin  ont  vu  le  lactale  d  ammonium  se  transformer 
en  urate,  quand  ils  l’ont  fait  circuler  à  travers  le  foie  d’un  Oiseau. 
A\  iencr  a  soutenu  que  beaucoup  d’autres  substances  ayant  une  chaîne 
de  trois  carbones,  forment  avec  l’ammoniac,  de  lacide  urique  :  tels 
sont  les  acides  malonique,  tartronique,  mésoxalique  ;  il  en  serait  de 
même  du  glycérol. 

Pour  accomplir  ces  «  synthèses  à  but  excrétoire  »,  le  foie  transfor¬ 
merait  tous  ces  corps  à  trois  carbones  en  acide  dialurique,  lequel  en 
s’unissant  à  l'urée,  donnerait  de  l  acide  urique.  Cette  conception,  déve¬ 
loppée  par  \\  iencr,  s’appuie  sur  des  expériences  tendant  à  démontrer 
que  1  urée  injectée  sous  la  peau  d’un  Oiseau,  s’élimine  à  l’état  d’acide 
urique,  tandis  qu’aucune  modification  11e  survient  si  le  foie  a  été  extirpé. 

Les  recherches  récentes  de  Scinder  et  Reindel  (1),  de  Krebs  et  Benzin- 
ger  (  :>)  remettent  en  question  la  conception  de  Wiener,  qui  était  déjà 
devenue  classique.  Elles  démontrent  que  le  foie  et  le  rein  des  (  hscaux 
opèrent  la  désamination  des  acides  aminés  et,  chez  certaines  espèces, 
accomplissent  la  synthèse  de  l  acide  urique,  au  moyen  de  l’ammoniac. 
Ces  résultats,  établis  par  des  expériences  sur  la  Poule  et  sur  l’Oie,  ne 

(1)  W.  Scnun.n  und  W.  Reindel.  Die  Ilarnsauresyntliese  im  Organismus  des  Tatibc, 
...  der  Henne-iind  der  Gans.  Zeitschrift  f.  physiolog.  Chemic,  IQ33,  CCXXI,  pp.  209- 
?3 1  ;  pp.  232-2 'io. 

(2)  Tli.  Ren/iv;er  und  11.  A.  K  de  us.  Ueber  die  Ilarnsauresyntliese  in  Yogelor- 
ganismus.  Klin.  Wochenschrift ,  1  g 3 3 ,  t.  XII,  pp.  120C-120S. 


=  CsH4N403  +  gl  1-0 

Acide  urique 


riiYsioi.ocii ■:  ni  foi  b: 
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s’appliquent  pas  au  Pigeon.  Il  y  a,  chez  cel  animal,  une  sorte  de  divi¬ 
sion  du  travail  :  le  foie  réalise,  à  partir  de  l'ammoniac,  la  synthèse  d  un 
précurseur  de  l’acide  urique  que  le  rein  transforme  d’une  façon  défi¬ 
nitive. 

Par  une  méthode  différente,  Husso  (  i)  arrive  à  une  conclusion  analo¬ 
gue.  Du  sang  traversant  un  foie  de  Poule,  préparé  pour  la  circulation 
artificielle,  gagne  GG  o/o  d  acide  urique  ;  l’adjonction  de  lactate  ou  de 
tarlronate  d  ammonium  au  sang  perfuseur  est  suivie  d’une  augmenta¬ 
tion  de  1 5o  o/o,  alors  que  1  adjonction  d  urée  est  sans  influence. 

Les  mêmes  résultats  s’appliquent  aux  Reptiles,  du  moins  aux  Rep¬ 
tiles  terrestres,  les  Reptiles  aquatiques  ayant  une  excrétion  azotée  à 
prédominance  uréique  (2). 

L’acide  urique  se  forme  dans  le  foie  des  Oiseaux,  sous  I  influence  d'un 
ferment  dont  l’optimum  d’action  est  à  4o°  et  à  /dl  =  7, G.  D’après 
Edson,  Krebs  et  Model  (3),  la  synthèse  se  ferait  en  deux  temps  :  le  foie 
commencerait  par  fixer  1  ammoniac  provenant  des  acides  aminés  sur 
une  molécule  carbonée,  d’ailleurs  indéterminée,  et  donnerait  ainsi  de 
1  hypoxanthine  :  des  oxydations  ultérieures  transformeraient  1  hypo¬ 
xanthine  en  xanthine  et  acide  urique. 

Nous  avons  dit  que  chez  la  Poule  et  l  Oie,  le  rein  collabore  à  la  for¬ 
mation  de  1  acide  urique.  On  conçoit  donc  que  chez  ces  animaux,  une 
petite  quantité  d  urates  puisse  se  former  après  extirpation  du  foie. 
Y.  Maeh  a  ni,  en  effet,  l’injection  sous-cutanée  d’hypoxanthine  accroî¬ 
tre  l’excrétion  de  l’acide  urique  chez  une  Oie  hépatectomisée. 

Ajoutons  que  le  foie  des  Oiseaux  11e  fabrique  pas  d  urée,  comme 
G.  Riisso  l’a  démontré  en  faisant  circuler  à  travers  cet  oraane  du  saner 

O  U 

chargé  d’un  sel  ammoniacal. 

Le  foie  des  Mammifères  exerce  une  action  d’arrêt  sur  l’acide  urique 
qui  se  trouve  en  excès  dans  le  sang  de  la  veine  porte  pendant  la  période 
digestive,  surtout  après  l’ingestion  d’aliments  riches  en  nucléine.  Chauf¬ 
fard,  Brodin  et  Grigaut,  analysant  comparativement  le  sang  qui  entre 
dans  le  foie  et  le  sang  qui  en  sort,  ont  trouvé  que  le  déficit  peut  attein¬ 
dre  33  0/0. 

Les  recherches  très  précises  de  Garot  (4)  donnent  les  résultats  sui¬ 
vants  : 


(1)  G.  Husso.  L’ammoniaca  corne  sostanza  madré  dette  acido  urico  net  fegato  di  polio 
sopraw i vente.  Soc.  ital.  Biol,  sper.,  1  q33 ,  t.  VIII,  pp.  123-127. 

(1 2 * 4)  O11  trouvera  un  excellent  exposé  de  la  question  dans  le  mémoire  de  :  Marcel 
Flohkin.  Formes  de  l’excrétion  azotée  des  Animaux.  Soc.  royale  des  Sc.  médicales  et 
naturelles,  Bruxelles,  novembre-décembre  iy35,  pp.  71-84. 

(■‘t)  K.  1.  l'.nsox,  II.  A.  K  nu  as  and  A.  Model.  The  synthesis  of  uric  acid  iu  the  a\ian 
organism.  Biochemical  Journal,  iy36,  l.  XXX,  pp.  i38o-i385. 

(4)  L.  Garot.  L’uricémie  dans  ses  rapports  avec  le  métabolisme  nucléoprotéique. 
Journal  de  Physiologie  et  de  J’alhologie  générales,  iyaG,  I.  XXIV,  pp.  550-571. 
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Ch  ii1  ns 

I'.  porte • 

V.  s. -hé pat . 

(Juan  ti  té 
retenue 

Coefficient 

d’arrêt 

A  jeun  depuis 

2/1  heures. 

0,0907 

o,o8G6 

0  ,oo4 1 

4,5  0/0 

En  digestion 
apurinique. 

d’un  repas 

0,1 1/19 

o,o845 

o,o3o4 

26,5  — 

En  digeslion 

d'un  repas 

carné  (purinogène)  .... 

o,i4o 

0,0962 

0,0028 

35,3  — 

Ainsi  1  urieopexie,  peu  marquée  chez  1  animal  à  jeun,  est  très  intense 
pendant  la  période  digestive,  surtout  après  un  repas  riche  en  purines. 
1)  autres  dosages  ont  démontré  que  chez  les  animaux  très  jeunes,  1  action 
d'arrêt  est  assez  faible  et  parfois  complètement  nulle. 

Chez  les  Mammifères  comme  chez  les  Oiseaux,  le  foie  est  capable  de 
former  de  1  acide  urique.  Les  analyses  de  Cloetta,  Stokvis,  Âleissner 
démontrent  qu’il  contient  bien  plus  d’acide  urique  que  le  sang  ;  les 
poumons  et  les  muscles,  d’après  Meissner,  n  en  renferment  que  des 
traces.  Mais  tandis  que  la  production  de  1  acide  urique  l’emporte  chez 
les  Oiseaux,  c’est  la  destruction  de  ce  corps  qui  prédomine  chez  la  plu¬ 
part  des  Mammifères.  Dès  18G0,  Stokvis  a  montré  que  20  à  3o  grammes 
de  foie  de  Chien,  réduit  en  pulpe,  font  disparaître  o,3  à  0,6  de  ce  corps 
en  l’espace  de  18  heures.  Le  fait  a  été  vérifié  par  Chassevant  et  Richet, 
Spitzer,  W  îener,  Battelli  et  Stern  ;  il  est  aujourd  hui  incontestable  et 
il  est  confirmé  par  Mann  et  Magath,  qui  ont  constaté  chez  les  Chiens 
auxquels  ils  avaient  extirpé  le  foie,  une  augmentation  progressive  de 
1  acide  urique  éliminé  par  1  urine. 

La  transformation  de  l  acide  urique  est  due  à  un  ferment  uricolylique, 
appelé  encore  uricase,  qui  se  trouve  dans  le  rein,  les  muscles  et  la  moelle 
osseuse,  mais  est  surtout  abondant  dans  le  foie.  C’est  un  ferment  insta¬ 
ble  qui  est  détruit  à  5o°  et  qui  est  facilement  annihilé  par  les  ferments 
protéol vliques.  C’est  un  ferment  oxydant  qui  n’agit  qu’en  présence  de 
1  oxygène  et  provoque  un  dégagement  d’anhydride  carbonique.  Batelh 
et  Stern  sacrifient  un  animal,  Chien  ou  Lapin  :  aussitôt  après  la  mort, 
ils  retirent  le  foie  ;  s’ils  ajoutent  de  0,1 5  à  0,2.0  0/0  d’urate  de  soude, 
ils  observent  mie  augmentation  des  échanges  gazeux. 

L’acide  urique  subit  donc  une  oxydation.  Quant  aux  produits  de 
dédoublement  auxquels  il  donne  naissance,  la  discussion  est  ouverte. 
Trois  hypothèses  ont  été  émises  :  l  acide  urique  se  transformerait  en 
glvcocolle,  en  allantoïne,  en  acide  oxalique. 

En  injectant  de  l’acide  urique  à  un  Lapin,  Hugo  Wiener  a  vu  aug¬ 
menter  le  glvcocolle  de  l  urine.  Forssner  et  Ignatowski  ont  constaté  que 
le  glvcocolle  de  burine  est  rejeté  en  quantité  plus  notable  que  norma¬ 
lement  au  cours  des  maladies  qui  s’accompagnent  d  une  production 
exagérée  d'acide  urique  ;  goutte,  leucémie,  affections  hépatiques. 

C’est  surtout  de  1  allantoïne  qui  se  produit  aux  dépens  de  1  acide 
urique. 

L’allantoïnc  C'H'  IVO'  est  un  diuréide  glyoxylique  dont  on  peut  faire 
la  synthèse  en  chauffant  de  l’acide  glyoxylique  COU  —  COOII  avec 
deux  molécules  d  urée  : 
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Nil5  Nil2 

/  I 

Ne  -  COOll  +  2  CO  =  OC  CO —  Nil 
\\/  \  |  I  >C0  +  2H20 

Nil2  UN  —  CH  —  Nil 
Acide  glyoxylique  Urée  Allantoïne 

Le  rapport  de  1  acide  urique  avec  1  allantoïne  a  été  démontré  en  oxy¬ 
dant  ce  corps  au  moyen  du  permanganate  de  potassium  : 

UN  —  CO  N II2 

I  I  I 

OC  C  —  Nil  +  O  +  II20  =  OC  CO  —  NII  +  CO2 

I  II  >co  |  |  >co 

HN  —  C  —  NH  IIN—  Cil  — NH 

Ac.  urique  Allantoïne 

Si  on  fait  ingérer  à  des  Chiens  des  aliments  riches  en  nucléine,  du  ris 
de  Veau  par  exemple,  on  trouvera  dans  l’urine  une  forte  proportion 
d  allantoïne  ;  9 4  à  97  0/0  des  bases  puriques  se  transforment  en  cette 
substance  ;  le  reste  est  rejeté  à  1  état  d  acide  urique  (2  à  4  0/0)  ou  de 
bases  puriques  (1  à  2  0/0).  Chez  les  Chiens  auxquels  on  a  pratiqué  une 
fistule  d  Eck,  la  proportion  de  lallantoïne  tombe  à  87  et  meme.  74  0/0, 
tandis  que  la  proportion  de  1  acide  urique  s’élève  à  12  et  25  ;  la  pro¬ 
portion  des  bases  puriques  reste  entre  1  et  2,5.  Quand  chez  le  Chien, 
le  Chat,  le  Lapin,  le  Porc  ou  le  Boeuf  on  injecte  des  urates  sous  la 
peau  ou  dans  les  veines,  on  observe  également  une  augmentation  de 
l  allantoïne.  Ce  corps  se  produit  en  plus  grande  quantité  après  une 
injection  dans  la  veine  porte  qu’après  une  injection  dans  les  veines 
périphériques  (Mendel  et  White).  Le  résultat  est  analogue  quand  on  a 
recours  à  la  circulation  artificielle  à  travers  le  foie.  Réciproquement 
1  acide  urique  injecté  passe  presque  en  totalité  dans  l’urine,  quand  le 
foie  a  été  profondément  lésé  par  le  chloroforme  ou  par  le  phosphore 
(Williamson  et  Mann)  ou  quand  il  a  été  extirpé  (Bollmann,  Mann  et 
Magath). 

Si  l’allantoïne  est  rejetée  en  nature,  une  partie  peut  donner  de  l’urée 
et  de  l’acide  oxalique,  (dette  dernière  réaction,  sur  laquelle  nous  revien¬ 
drons,  est  intéressante,  l’oxalurie  accompagnant  fréquemment  l’uratu- 
rie  chez  l’Homme. 

De  tous  ces  faits  nous  pouvons  conclure  que,  chez  la  plupart  des 
Mammifères,  le  foie  détruit  l’acide  urique,  donnant  naissance  à  de 
1  allantoïne  et,  accessoirement,  à  du  glycocolle  et  «à  de  l’acide  oxalique. 

L  intervention  du  ferment  uricolytique  a  été  souvent  invoquée  pour 
expliquer  différents  troubles  < j ne  la  pathologie  a  fait  connaître.  Au  cours 
des  affections  du  foie,  l  urine  est  souvent  surchargée  d’ urates,  et  ce 
résultat  peut  être  mis  sur  le  compte  de  l  insuffisance  hépatique.  On  a 
invoqué  le  meme  mécanisme  pour  expliquer  le  développement  de  l’uri- 
cemie  goutteuse  :  chez  les  goutteux  dont  le  foie  est  souvent  atteint,  le 
ferment  uricolytique  serait  insuffisant  et  ne  ferait  plus  subir  à  l’acide 


uri(|iie  ses  transformations  ultimes.  On  donnait  ainsi  de  la  goutte  une 
explication  très  simple  et  très  satisfaisante  pour  1  esprit. 

I  ouïes  ces  conceptions  pathologiques  doivent  être  abandonnées,  car 
le  foie  de  111  oniine,  pas  plus  d  ailleurs  que  ses  autres  organes,  ne  con¬ 
tient  de  ferment  urieolytique.  Les  expériences  de  Wiechowski.  Baltelli 
et  Stern,  Miller  et  \\  .  Jones  sont  concordantes  sur  ce  point.  Comme 
on  peut  objecter  «pie  les  recherches  poursuivies  en  dehors  de  b  orga¬ 
nisme  ne  sont  pas  à  1  abri  de  toute  critique,  il  était  indispensable  de 
déterminer  ce  que  devient  I  acide  urique  dans  le  corps  de  l’Homme 
vivant.  Si  1  on  ajoute  à  une  ration  alimentaire  bien  déterminée  et 
exempte  de  purines,  une  quantité  connue  d’acide  nucléique  pur  ou  de 
bases  puriques,  on  constate  que  la  plus  grande  partie  de  lazote  ainsi 
introduit  s  élimine  à  l’état  d  urée  ;  l’excrétion  de  l’acide  urique  aug¬ 
mente  dans  des  proportions  variables,  représentant  de  7  à  5o  et  même 
•  5~  0/0  de  l’azote  en  excès  ;  le  reste  est  rejeté  a  l’état  de  bases  puriques 
et,  pour  une  part  minime,  à  l’état  d  allantoïne.  D  autres  expériences 
ont  été  faites  qui  démontrent  que  l’allantoïne  ne  subit  pas  de  modifica¬ 
tions  dans  1  organisme  de  l’Homme.  Ainsi,  les  nucléines  et  les  bases 
puriques  aboutissent  chez  1  Homme  à  la  production  d’acide  urique  et 
d’urée.  Les  deux  corps  semblent  se  former  parallèlement.  Il  n'est  guère 
probable  que  l’acide  urique  constitue  un  état  intermédiaire  entre  les 
bases  puriques  et  1  urée.  W  iechovvski  en  injectant  1  acide  urique  sous 
la  peau,  Umber,  Reszlauff  en  l’injectant  dans  les  veines  à  l’état  de  sel 
de  pipérazine,  ont  retrouvé  dans  1  urine  82  à  9 \  0/0  de  la  quantité 
introduite.  Levinthal  a  constaté,  de  son  côté,  en  opérant  avec  la  xan- 
tbine,  que  81,0  0/0  de  l  azote  contenu  dans  ce  corps  passent  dans 
burine  à  l’état  d’acide  urique. 

En  poursuivant  l’étude  des  transformations  de  l  acide  urique  chez 
les  divers  animaux,  011  est  arrivé  à  reconnaître  que  la  plupart  des  Mam¬ 
mifères  sont  des  uricolytiques.  La  destruction  de  1  acide  urique  oscille, 
chez  le  Chien,  entre  j)3  et  98  0/0.  A  un  degré  moindre,  on  peut  citer 
le  Cheval,  88  0/0  ;  les  Marsupiaux,  79  ;  l'Éléphant,  72.  Tandis  que 
les  Chiens  sont  fortement  uricolytiques,  la  race  dalmatienne  fait  excep¬ 
tion,  le  pouvoir  urieolytique  n’étant  que  de  32  0/0.  Les  Mammifères, 
1 1 1 1  i  sont  incapables  de  transformer  l’acide  urique  et  méritent  ainsi  la 
dénomination  d  uricostaliques,  sont  peu  nombreux  :  ce  sont  1  Homme 
et  les  Singes  anthropoïdes  ;  les  autres  Singes,  y  compris  les  Cynocé¬ 
phales,  ont  un  pouvoir  urieolytique  équivalent  à  89  0/0.  Le  Lapin  est 
un  animal  urieolytique,  cependant  on  11e  trouve  pas  dans  sou  urine 
une  quantité  d  allantoïne  correspondant  à  la  quantité  d  acide  urique 
qui  a  disparu  ;  chez  les  autres  Mammifères,  la  concordance  est  parfaite 
à  1  0/0  près  (bosse).  Il  faut  donc  admettre  fiiez  le  Lapin  une  évolution 
particulière,  encore  indéterminée. 

Chez  les  Nerlébrés  poïkiiolhermes,  Poissons  et  Batraciens,  le  foie 
pousse  la  dégradation  de  l’acide  urique  jusqu’à  1  urée,  I  ammoniac  et 
l'acide  oxalique.  C’est  ce  qui  a  été  nettement  établi  par  J.  Przylccki. 
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Les  intéressantes  recherches  de  Fosse  cl  Brunei  (1)  permettent  de  suivre 
les  diverses  phases  de  cette  évolution.  Parmi  les  Poissons,  les  Sélaciens 
sont  ceux  dont  le  t’oie  est  le  plus  actif.  Il  opère  au  moyen  de  trois  fer¬ 
ments,  dont  on  peut  démontrer  et  préciser  I  action,  en  prenant  du 
foie  de  Raie,  le  broyant,  le  traitant  par  l’alcool  à  6o°.  Il  suffit  ensuite 
de  le  dessécher  et  de  le  pulvériser.  La  poudre  ainsi  obtenue  agit  éner¬ 
giquement  sur  l’acide  urique.  Elle  le  transforme  en  urée  en  passant  par 
les  deux  uréides  glyoxyliques,  allantoïne  et  acide  allanloïque.  Il  se  pro¬ 
duit  en  même  temps  de  1  acide  glyoxylique.  C’est  ce  qu’on  peut  expri¬ 
mer  par  les  formules  suivantes  : 


UN  — CO 


OC  C  — NH 

V 


/ 

UN  —  C  —  NII 

Acide  urique 


CO  -p  O  +  II20  +  uricase - >■  CO2 


+ 


NII2 

OC  CO  —  NII - ->  1 120  +  allantoïnase 

I  I  >° 

UN  —  cil  —  NII 


Allantoïne 


NII2 


NH2 


NII2  CH(OH)2 


OC 


COOH  CO  - >  -j-  2H20  +  a/lantoïcase - >■  2OC  -f-  COOH 


UN  —  CH -  N 

Ae.  allanloïque 


N  H2 

Urée  Ae.  glyoxylique 


Les  trois  ferments  sont  spécifiques  et  leur  optimum  d’action  à  39° 
est  p\\  =  7. 

Les  Poissons  téléostéens  se  divisent  en  deux  groupes  :  les  uns  se 
comportent  à  peu  près  comme  les  Sélaciens  et  transforment  l’acide 
urique  en  urée  :  seulement  la  transformation  est  moins  rapide  ;  au 
bout  de  deux  heures,  elle  est  totalement  achevée  chez  la  Raie  ;  chez  le 
Brochet  elle  n  atteint  que  Go  0/0.  Parmi  les  Téléostéens  uricolytiques, 
on  peut  citer  la  Truite,  les  divers  Cyprinidés,  le  Brochet  ;  parmi  les 
Poissons  de  mer,  on  ne  trouve  que  le  Maquereau.  Les  autres  Poissons 
de  mer,  ainsi  (pie  les  Anguillidés,  11e  poussent  la  dégradation  de  l’acide 
urique  que  jusqu’au  stade  d’acide  allantoïque. 

Chez  les  Sélaciens,  1  urée  se  trouve  en  abondance  dans  le  sang  et 
les  organes,  car  d  assure  b  équilibre  osmotique  avec  le  milieu  ambiant, 
tandis  <pie  chez  les  Téléostéens,  la  pression  osmotique  est  assurée  par 
le  chlorure  de  sodium. 


(1)  A.  Biujnf.l.  Métabolisme  de  l'azote  d’origine  pnrique  chez  les  Poissons  et  les 
Batraciens.  Société  de  Chimie  biologique,  1937,  pp.  8o5-836  et  pp.  1027-1036. 
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•En  poursuivant  1  étude  comparée  de  1  uricolyse,  Pr/ylecki  (i)  a  trouvé 
nu  rapport  remarquable  entre  le  pouvoir  uricolvlique  et  la  teneur  du 
sang  en  acide  urique.  Ainsi  chez  les  Poissons  sélaciens  qui  sont  urico- 
l\ tiques,  on  trouve  dans  100  grammes  de  sang,  o  mgr.  0029  d  acide 
urique.  (  liiez  les  Téléosléens  uricostatiques  la  proportion  atteint  10,70. 
Mêmes  différences  chez  les  Mammifères  :  la  moyenne  est  de  0,02  à  0,2 
chez  le  Chien  et  2  à  7  chez  I  Homme.  ()n  peut  rendre  l’opposition  plus 
marquée  en  injectant  de  I  acide  urique.  Si  on  en  introduit  5o  milligram¬ 
mes  par  kilogramme  chez  les  Sélaciens,  I  élimination  se  fera  en  un  court 
espace  de  temps,  0  à  1  \  heures  :  chez  un  Téléostéen  uricostalique,  elle 
exigera  de  3  à  5  jours.  Si  1  on  injecte  dans  les  veines  d’1111  Chien  de 
2  kilogrammes,  i5o  milligrammes  d’acide  urique,  la  teneur  du  sang 
montera  aussitôt  de  0,008  à  67.  Au  bout  de  3  heures  elle  sera  tombée 
à  0,07.  Chez  un  Homme  de  71  kgr.  8,  l’injection  de  1  gr.  5  a  fait 
monter  la  proportion  d’acide  urique  du  sang  de  4,7  à  20  mgr.  3.  Au 
bout  de  12  heures  on  trouvait  encore  1  t  mgr.  8  ;  il  y  en  avait  7,5  après 
2 \  heures,  5,3  après  72  heures  et  4.9  après  96  heures. 

Ces  résultats  fort  intéressants  montrent  que  chez  le  Chien,  animal 
uricolytique,  l’excès  d  acide  urique  disparaît  facilement  et  rapidement, 
en  moins  de  24  heures,  tandis  que  chez  1  Homme,  qui  est  uricostalique, 
l’acide  urique  éliminé  en  nature  sans  subir  de  transformation,  n’a  dis¬ 
paru  qu’en  4  ou  5  jours.  Ainsi  dans  une  expérience  de  Folin,  un  Homme 
de  G9  kilogrammes  reçoit  1  gr.  5  d  acide  urique  ;  il  excrète  le  surplus 
de  la  façon  suivante  :  517  milligrammes  le  premier  jour,  1  '|5  le  second 
et  les  3  jours  suivants,  71,  puis  45  et  enfin  21. 

Cependant  l’urine  de  l’Homme  élimine  de  I  allantoïne,  mais  en  fai¬ 
ble  proportion,  quelques  milligrammes  en  24  heures.  Ce  corps  ne  semble 
pas  avoir  une  source  endogène.  Il  est  dù  à  la  résorption  d  une  certaine 
quantité  d  allantoïne  < j ne  produisent  les  bactéries  de  1  intestin  aux  dépens 
de  l’acide  urique.  Chez  les  Mammifères  uricoh tiques  la  proportion  est 
de  0,1  à  1  gramme. 

L’acide  urique  étant,  chez  l’Homme,  le  terme  ultime  des  transfor¬ 
mations  que  subissent  les  nucléines,  il  est  impossible  d  attribuer  l'uri¬ 
cémie  pathologique  et  spécialement  1  uricémie  des  goutteux  à  une  insuf¬ 
fisance  de  destruction  dans  le  foie.  Il  faut  la  rattacher  soi!  à  une 
production  exagérée,  ce  qui  est  peu  vraisemblable,  car  1  excès  serait  faci¬ 
lement  éliminé  par  le  rein  ;  soit  à  une  insuffisance  de  cette  glande,  hypo- 
tlù  ;se  qui  peut  s’appuyer  sur  les  expériences  d  Ebstein  produisant  la 
goutte  chez  les  Oiseaux  par  la  ligature  des  uretères  ou  par  une  lésion  des 
reins  au  moyen  de  sels  de  plomb,  expériences  d  autant  plus  intéres¬ 
santes  qu'elles  font  immédiatement  penser  au  développement  de  la 
goutte  chez  les  vieux  saturnins  ;  mais  rien  11e  démontre  que  chez  les 
goutteux  la  perméabilité  rénale  à  l’acide  urique  soit  diminuée.  D  après 

(1)  J.  Przylecki.  La  dégradation  de  l'acide  urique  chez  l’homme  est-elle  un  fait 
incontestable  ?  Bail,  de  la  Soc.  de  Chimie  biologique,  août  1 9 -> G ,  pp.  8o4-8i2. 
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Chaut  laid,  Brodin  cl  Grigaut,  la  goulle  serait  due  à  la  formation  <1  aci¬ 
des  n i'i< ] ues  composés  dont  les  molécules  volumineuses  seraient  peu 
diffusibles.  On  revient  ainsi  à  incriminer  un  I rouble  hépatique,  la  glande 
devenant  incapable  de  faire  subir  aux  composés  de  1  acide  nucléique 
les  transformations  normales. 

Un  autre  facteur  a  été  mis  en  évidence  par  Brugsch  et  Rother  Ci)  : 
c  est  l'élimination  de  1  acide  urique  par  la  Iule.  Un  opérant  sur  la  bile 
de  l  llonime  par  un  procédé  d  ailleurs  imparfait,  Brugsch  et  Rollier  ont 
trouvé  de  io  à  20  milligrammes  d  acide  urique  par  litre,  c’est-à-dire  en 
heures.  Uarpender  v  a  dosé  dans  un  cas  43  milligrammes. 

Garot  a  fait  des  recherches  analogues  sur  le  Chien,  et  a  trouvé  en 
movenne  de  o  gr.  020  à  o  gr.  o5i  par  litre  de  bile.  Ainsi  le  foie,  comme 
le  rein,  contribue  à  1  élimination  de  l’acide  urique  et  ce  résultat  nouveau 
comportera  peut-être  d  intéressantes  déductions  cliniques. 


ACTION  DU  FOIE  SUE  LA  CEE  ATI  NE 


On  affirmait  autrefois  que  la  créatine  ne  provenait  que  de  l’arginine. 
On  sait  aujourd  hui  que  d  autres  acides  aminés  peuvent  lui  donner  nais¬ 
sance,  parmi  lesquels  le  glycocolle  et  1  histidine .  Une  expérience  de 
Terroine  et  M1'  Bloy  met  ce  résultat  en  évidence.  Des  injections  de 
thyroxine  provoquent  une  élimination  anormale  de  créatine  par  l’urine  ; 
or  la  créatinurie  diminue  si  011  donne  du  benzoate  de  soude  qui  fixe 
une  partie  du  glycocolle. 

Il  est  encore  classique  d  admettre  que  la  créatine  s  élimine  à  1  état 
normal  sous  forme  de  créatinine.  Il  semble  démontré  aujourd  hui  que 
les  deux  substances  évoluent  parallèlement.  Cependant  une  partie  de  la 
créatine  se  transforme  en  créatinine  dans  le  foie  ;  son  parenchyme  en 
contient,  d’après  Beker,  20  mgr.  85  par  100  grammes  de  tissu  frais, 
chez  le  Lapin,  29, 32  chez  le  Bœuf,  16,71  chez  le  Porc. 

La  transformation  de  la  créatine  en  créatinine  s’explique  par  une  dés¬ 
hydratation,  que  les  acides  accomplissent  aisément  en  dehors  de  l’orga¬ 
nisme  : 


UN  =  C 


,NH* 

\n  —  Cil3 


CH2  —  COOH 

Créatine 


.NM - 

IIN  ::  C< 

Nst  —  en3 

I 

CH2 - < 


+  1I20 

:o 


Créatinine 


La  méthode  des  circulations  artificielles  met  en  évidence  l’action  du 
foie  sur  la  créatine.  En  bloquant  le  système  réticulo-endothélial  du  foie 


(1)  Brugsch  und  Rotiier.  Die  Rolle  der  Galle  in  llarnsaurestoffwechsel.  Klin.  Wo- 
chenschrijt,  1922,  t.  II,  p.  1 490.  —  Die  enlerotropische  Harnsaure,  Ibid.,  1922,  t.  II, 
p.  1729. 
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par  de  1  encre  de  Chine,  Muroaka  a  vu  apparaître  ou  augmenter  la 
créatmune,  tandis  < | ne  la  créatinurie  diminuait,. 

Nitzescu  et  (ioulzca  ont  constaté  <|ue,  chez  les  sujets  atteints  d’affec¬ 
tions  hépatiques,  la  eréalinurie  s’observe  dans  80  0/0  des  cas,  la  pro¬ 
portion  dans  les  autres  maladies  étant  de  20  0/0.  Ils  ont  démontré  l'in¬ 
fluence  du  ioie  en  injectant  de  la  créai  me  ou  en  en  faisant  ingérer. 
L  injection  de  0,0  ou  I  ingestion  de  1  gramme  est  suivie  de  créatinurie 
chez  80  0/0  des  malades  atteints  d  affections  hépatiques,  tandis  que  les 
sujets  normaux  11  en  excrètent  pas. 

L  action  du  loie  sur  la  créatine  semble  liée  à  la  fonction  glycogéni¬ 
que.  (l  est  ce  qui  explique  (pie  le  jeûne  fasse  apparaître  dans  l’urine  de 
la  créatine  à  côté  de  la  créatinine  ;  1  ingestion  de  glucides  fait  disparaître 
la  créatinurie,  tandis  que  les  graisses  restent  inefficaces.  Si  I  on  injecte 
sous  la  peau  d  un  Chien  bien  nourri  200  milligrammes  de  créatine,  on 
trouve  dans  l  urine  a3  à  28  milligrammes  de  cette  substance  et  5o  à 
90  milligrammes  de  créatinine.  En  répétant  la  même  expérience  sur 
un  Chien  soumis  à  un  jeûne  prolongé,  l’urine  contient  de  1 43  à 
190  milligrammes  de  créatine  (Pekelharing  et  van  Iloogenhuvze  >.  (Du 
comprend  ainsi  pourquoi  la  créatine  passe  dans  l’urine  au  cours  des 
maladies  qui  troublent  la  glycogénie  hépatique,  diabète  grave,  intoxi¬ 
cation  phosphorée,  affections  du  foie  et  spécialement  cancer  du  foie. 

Brentano  a  publié  une  longue  série  d  expériences  qui  soulèvent  un 
problème  intéressant  (1).  Ce  11e  serait  pas  le  glycogène  hépatique  qui 
assurerait  la  transformation  de  la  créatine  :  ce  serait  le  elvcoeène  mus- 
culaire.  En  injectant  à  des  Lapins  de  1  adrénaline  ou  du  phlorizoside, 
en  provoquant  des  convulsions,  en  ayant  recours  à  1  intoxication  oxy- 
carhonée,  il  a  pu  établir  un  parallélisme  entre  la  diminution  du  gly¬ 
cogène  musculaire  et  le  développement  de  la  créatinurie.  Il  étend  la 
conclusion  de  ses  recherches  expérimentales  à  la  pathologie  humaine. 
Ne  pouvant  recourir  au  dosage  du  glycogène  musculaire,  d  en  apprécie 
les  variations  par  le  taux  de  la  lacticémie.  Brentano  a  eu  le  tort  de  négli¬ 
ger  complètement  l’action  du  foie,  mais  il  a  soulevé  un  problème  inté¬ 
ressant  ;  car  le  muscle  joue  un  grand  rôle  dans  le  métabolisme  de  la 
créatine.  Il  faudrait  reprendre  la  question  et  mieux  préciser  la  part 
qui  revient  au  muscle  et  au  foie. 

On  a  déjà  recours  à  1  épreuve  de  la  créatine  dans  l’étude  des  dystro¬ 
phies  musculaires  progressives,  des  myosites  et  des  myélites.  L  intensité 
de  la  créatinurie  provoquée  correspond  à  I  intensité  du  processus  dys¬ 
trophique.  dollazo  et  Cruz,  à  qui  nous  devons  ces  résultats,  ont  con¬ 
staté  que  l’injection  d’un  extrait  hépatique  diminue  l’élimination  de  la 
créatine.  Aussi  fait-il  jouer,  dans  ces  diverses  manifestations,  le  rôle 
principal  à  une  insuffisance  hépatique. 

(1)  Brentano.  Untersuchungcn  üIrt  die  Enlsloliung  der  Kreatinurie.  Arch.  f.  exp. 
Path.  and  Pharmak.,  i()3ü,  t.  CLV,  p.  21;  1  <>3 1 ,  t.  CLXIII,  p.  1 56.  —  Zeitschrift  /. 
klin.  Med.,  iq32,  I.  CXX,  p.  2/19;  19.33,  I.  CXXIV,  p.  237. 
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FORMATION  ET  DESTRUCTION  DE  L'ACIDE  OXALIQUE 

DANS  LE  FOIE 


Le  foie  semble  jouer  un  rôle  important  dans  la  produel  ion  et  la 
transformation  de  l'acide  oxalique.  Celui-ci  dérive  facilement  du  gly- 
cose  et  aussi  des  albumines.  Un  excès  de  viande  dans  l’alimentation  du 
Chien  provoque  de  l  oxalurie.  Ce  sont  surtout  les  nucléo-albumines  qui 
semblent  importantes.  L'observation  clinique  démontrait  depuis  long¬ 
temps  qu'il  existe  un  certain  parallélisme  entre  l’excrétion  de  l’acide 
urique  et  celle  de  l’acide  oxalique,  ces  deux  corps  augmentant  dans  les 
mêmes  états  pathologiques. 

La  transformation  de  l’acide  urique  en  acide  oxalique  se  fait  d  après 
deux  types  différents,  selon  que  le  foie  est  ou  n’est  pas  capable  de  pro¬ 
duire  de  l’allantoïne  aux  dépens  de  l’acide  urique  : 


Acide  urique 

C8HlN403 


IUO 

0 


I, 

Alloxane  Urée 
C*H2N204  CON2H4 


O 


Ac.  parabamique  4, 
C3H2N203  CO2 


H20 


Y 

Ac.  oxalurique 
C3H4N*04 


H20 


Y  i 

Ac.  oxalique  Urée 
C2H204  CONsII4 


IUO 

O- 


2 1 120  ' 
O 


Acide  urique 

C3H4N4Ü3 


I 

Allantoioe 

C4H4N403 


CO2 


1  . 

Ac.  oxalique  Urée 
C2H20  2CON2H‘ 


L  acide  oxalique  peut  aussi  provenir  des  lipides.  Mori  a  constaté  chez 
le  Lapin,  Andersen  chez  le  Chien  et  chez  l'Homme,  (pie  l  acide  adipi¬ 
que,  acide  dioïque  en  C6,  augmente  l’excrétion  d  acide  oxalique  par 
1  urine.  Une  double  (3-oxydation  peut  rendre  compte  du  résultat  : 
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Acide  adipique 


«  p  p  a 

COOII  —  CH2  —  CH2  —  Cil2  —  CH2  —  COOII 


+  O2 

|  +  O2 

N, 

'  Y 

COOII  — COOII 

Ac 

.  oxalique 

\ 

/ 

/ 

COOII 

—  CM2 

CH2  — 

COOI I 

Ac.  succinique 


La  production  de  l’acide  oxalique  semble  localisée  dans  le  foie  el 
la  rate.  C’est  ce  qu’on  peut  démontrer  par  la  méthode  des  circulations 
artificielles.  Le  sang  du  Chien  renferme  3,6  à  j  milligrammes  d’acide 
oxalique  o/oo.  La  proportion  ne  s’accroît  pas  par  une  circulation  intra¬ 
hépatique  prolongée  pendant  i  h.  1/2.  Si  l’on  ajoute  y  gramme  d’acide 
parabamique,  la  teneur  en  acide  oxalique  s  élève  à  5o  et  meme  1 47  mil¬ 
ligrammes.  Si  1  011  refait  la  même  expérience  avec  1  gramme  d’urate  de 
soude,  on  obtient  de  a  à  2  \  milligrammes  d  acide  oxalique. 

Ces  chiffres,  que  nous  empruntons  à  I  important  travail  de  Sarvonat, 
démontrent  que  le  foie  fabrique  véritablement  de  l'acide  oxalique,  mais 
en  fabrique  dans  une  faible  proportion.  C  est  que,  en  même  temps  qu  il 
lui  donne  naissance,  il  le  détruit.  Sarvonat  a  montré  que  cette  destruc¬ 
tion  est  très  intense.  Par  la  méthode  des  circulations  artificielles  il  fait 
passer  dans  le  foie,  à  plusieurs  reprises,  o  gr.  5  d’oxalate  neutre  de 
sodium  dissous  dans  1  I.  1/2  de  sang;  après  1  h.  1/2,  il  n  en  trouve 
plus  que  18  milligrammes  0/00.  Dans  une  autre  expérience,  le  sang 
qui  renfermait  1  gramme  d’oxalate  dans  1  1.  1/2,  n  en  contenait  plus 
que  des  traces  après  1  b.  1/2. 

Ainsi  le  foie  exerce  une  action  oxalicolvtique  extrêmement  marquée. 
Il  semble  donc  que  l’acide  oxalique  11e  constitue  dans  le  métabolisme, 
qu’un  stade  intermédiaire  :  il  est  apparemment  aussi  \  1  le  détruit  que 
formé,  au  moins  dans  les  conditions  physiologiques. 

11  serait  intéressant  de  rechercher  ce  que  devient  l’action  du  foie 
quand  celle  glande  est  lésée  el  de  déterminer  le  rôle  qu  elle  joue  dans 
le  développement  de  I  oxalurie  et  de  la  lithiase  oxalique.  Mais  nous 
n  avons  pas  trouvé  de  recherches  poursuivies  dans  ce  sens. 


ACTION  DU  FOIE  SUR  LES  SUBSTANCES  AROMATIQUES 


La  décomposition  de  certains  acides  aminés  met  en  liberté  des  sub¬ 
stances  aromatiques.  Ainsi  la  tyrosine  donne  du  crésol  et  du  phénol  ; 
le  trvptopliane  du  sealol  el  de  1  mdol.  Il  est  classique  d  affirmer  que  ces 
diverses  substances  s'éliminent  par  I  urine  sous  forme  d  esters  sulto- 
conjugués.  Mais  on  11’a  pas  démontré  la  réalité  de  la  sulfo-conjugaison 
du  sealol  qui  semble  donner  naissance  à  un  chromogène  et  à  des  pig- 
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mcnls.  Le  phénol  s  élimine  par  1  urine  à  1  état  de  phényl-sulfalc  de 
polassinm,  l’mdol  à  1  élal  d  mdoxvl-sullale  de  potassium  et,  pour  une 
petite  pari,  à  l  étal  d  indoxyl-glveuronale.  (.elle  dernière  combinaison 
n  est  pas  très  solide  et  peut  être  facilement  rompue  par  les  bactéries 
de  la  putréfaction.  Dans  ces  conditions,  quand  rindoxyl-glycuronale 
est  éliminé  en  excès,  on  peut  voir  les  urines  prendre  spontanément  une 
teinte  bleuâtre. 

L'estérification  des  substances  aromatiques  a  pour  résultat  d’en  dimi¬ 
nuer  la  toxicité.  L  indol  injecté  sous  la  peau  d  un  Lapin  exerce  une 
action  strvehnisante  ;  sulfo-conjugué,  d  est  inoffensif  (Wessely). 

La  glycurono-con jugaison  se  fait  dans  le  foie.  La  sulfo-conjugaison, 
c  est-à-dire  l’estérification  par  l’acide  sulfurique  provenant  de  la  cystine, 
est  une  fonction  générale  à  laquelle  tous  les  tissus  participent  (Marcnzi)  ; 
mais  le  rein,  l’intestin  et  le  foie  exercent  l  action  la  plus  énergique. 
S  ils  n  en  ont  pas  le  monopole,  car  la  sulfo-conjugaison  du  phénol  se 
produit  encore  chez  les  Chiens  éviscérés  et  néphrectomisés  (Barac),  le 
foie  n  en  conserve  pas  moins  une  importance  considérable  et  par  sa 
situation  sur  le  trajet  de  la  veine  porte  et  par  l’activité  de  ses  cellules. 
Houssay  a  montré  que  le  foie  enlève  I  mdol  à  mesure  que  la  veine  porte 
le  lui  apporte  et  le  transforme  en  indoxyle  :  celle  transformation  s’arrête 
après  l’hépatectomie.  D’accord  avec  tous  ces  résultats,  les  expériences 
de  Lode  établissent  que  chez  les  Chiens  porteurs  d’une  fistule  porto- 
cave,  le  lvsol  se  sulfo-conjugue  ;  mais  il  provoque  des  accidents  à  des 
doses  qui  restent  inoffensives  chez  les  animaux  normaux  :  c’est  que  la 
barrière  initiale  étant  supprimée,  une  partie  du  lysol  passe  directement 
dans  la  circulation  générale  et  exerce  son  action  toxique  avant  que  d’être 
ramenée  au  foie  par  les  voies  collatérales  ou  par  l’artère  hépatique. 

Quelques  expériences,  parmi  lesquelles  celles  de  Herter  et  Wakeman, 
tendent  à  établir  que  le  foie  a  la  propriété  de  disloquer  les  molécules 
de  phénol  et  d  indol.  Barac  a  repris  1  étude  de  la  question  :  si  I  on 
opère  avec  de  la  bouillie  de  foie  et  si  on  ajoute  de  1  indol,  on  constate 
une  destruction  de  ce  composé  aromatique,  qui  peut  atteindre  3o  et 
4o  o/o.  La  purée  de  muscles  exerce  à  peu  près  la  même  action. 

Le  foie  possède  encore  la  propriété  de  former  de  1  acide  hippurique 
aux  dépens  du  phénol,  en  faisant  passer  ce  corps  par  le  stade  inter¬ 
médiaire  d  acide  benzoïque  et  en  unissant  celui-ci  à  du  glycocolle.  Or 
le  benzoate  de  sodium  est  toxique,  1  hippurate  de  sodium  ne  l  est  presque 
pas.  Dette  réaction  se  produit  surtout  chez  les  Herbivores,  dont  1  ali¬ 
mentation  aboutit  à  un  assez  fort  dégagement  de  phénol.  Chez  les  Car¬ 
nivores,  chez  le  Chien  notamment,  c’est  le  rein  qui  donne  naissance  à 
1  acide  hippurique. 
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ROLE  DU  FOIE  DANS  LA  COAGULATION  DU  SANG 


La  clinique  a  démontré  depuis  longtemps  que  les  affections  hépatiques 
provoquent  fréquemment  des  hémorragies,  qui  relèvent  d’une  double 
cause  :  une  altération  des  capillaires,  facilement  appréciable  par  le  pro¬ 
cédé  du  lacet  ;  une  diminution  de  la  coagulabilité  sanguine  qui  aggrave 
tout  écoulement  de  sang,  car  elle  en  prolonge  la  durée.  C’est  ainsi 
qu’on  observe  chez  les  cirrhotiques  des  épistaxis,  des  ecchymoses  sous- 
cutanées,  des  hémorragies  gastro-intestinales,  celles-ci  étant  parfois 
assez  abondantes  pour  entraîner  la  mort. 

Mais  les  phénomènes  sont  plus  complexes  qu’on  ne  l  avait  cru  tout 
d’abord,  car  la  rate  joue  un  rôle  important  dans  les  (roubles  de  la  coagu¬ 
lation  sanguine,  comme  dans  beaucoup  d’autres  (roubles  observés  au 
cours  des  cirrhoses.  Les  hémorragies  des  hépatiques  ont  donc  été  con¬ 
sidérées  parfois  comme  d  origine  splénique.  Ce  qui  tend  à  confirmer 
celte  opinion,  e’e.sl  qu  elles  cessent  souvent  après  extirpation  de  la  rate. 

Les  faits  cliniques  étant  toujours  complexes,  voyons  quels  sont  les 
enseignements  de  l’expérimentation. 

On  sait  <pie  la  coagulation  du  sang  est  essentiellement  caractérisée 
par  la  transformation  d’un  colloïde  dispersé  qui  se  trouve  dans  le  plasma, 
le  fibrinogène,  en  un  colloïde  concrète,  la  fibrine.  Cette  modification  se 
produit  sous  l  influence  d’un  colloïde,  la  thrombine,  souvent  considéré 
comme  un  ferment. 

l’ne  première  question  se  pose  aussitôt.  Quel  organe  élabore  le  fibri¬ 
nogène  ? 

Lehrnann  a  trouvé  5  gr.  2  de  fibrine  par  litre  dans  le  sang  de  la  veine 
porte  ;  il  11e  put  en  déceler  dans  le  sang  sushépatique  et  conclut  que 
le  foie  détruit  la  fibrine.  Celte  opinion  a  été  acceptée  par  Brown- 
Séquard,  Mc  Donnel  et  plus  récemment  par  Corin  et  Ansiaux.  Ces 
deux  derniers  savants  se  sont  rangés  à  la  conception  de  Mathews  et  ont 
admis  que  le  fibrinogène  prend  naissance  dans  l’intestin.  Cependant  les 
dosages  de  David  s’inscrivaient  contre  ces  conclusions  :  le  sang  sus- 
hépatique  contiendrait  plus  de  fibrine  que  le  sang  porte,  7  grammes  0/00 
contre  3,25. 

Ce  sont  surtout  les  travaux  de  Doyon  (1)  qui  ont  établi  que  le  foie  est 
l'organe  formateur  du  fibrinogène.  Doyon  a  fait  deux  séries  d’expé- 

(1)  M.  Doyon,  A.  Morel  cl  N.  K\nori'.  Teneur  comparée  du  sang  en  fibrine  dans  les 
différents  territoires  vasculaires.  Journal  de  Physiologie  et  de  Path.  générale,  190G, 
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riences,  les  unes  sur  la  Grenouille,  les  autres  sur  le  Chien.  Si  I  on 
extirpe  le  foie  d  une  Grenouille,  le  sang  devient  incoagulable  ;  reçu 
dans  un  vase,  il  reste  liquide.  Cet  état  du  sang  est  dû  à  l’absence  de 
fibrinogène.  Car  le  sérum  d’une  Grenouille  normale,  bien  (pie  conte¬ 
nant  la  thrombine  en  abondance,  ne  fait  pas  coaguler  le  sang  d’une 
Grenouille  privée  de  foie.  Une  expérience  encore  plus  démonstrative 
consiste  à  réinjecter  dans  les  veines  d’une  Grenouille  exsangue  du  sang 
défibriné  ;  le  fibrinogène  se  reproduit  rapidement,  en  quelques  heures. 
Mais  si  la  Grenouille  a  été  privée  de  son  foie,  la  régénération  du  fibri¬ 
nogène  ne  se  fait  plus.  Sur  les  Chiens,  Doyon  a  pratiqué  des  saignées 
plus  ou  moins  abondantes,  puis  il  a  réinjecté  le  sang  après  l’avoir  défi¬ 
briné.  Au  bout  de  quelques  jours,  il  a  dosé  la  fibrine  comparativement 
dans  le  sang  d'une  artère,  dans  le  sang  de  la  veine  porte  et  dans  le  sang 
sushépatique.  Les  sept  analyses  qu'il  a  publiées  donnent  les  moyennes 
suivantes  :  sang  artériel,  3,38  o/oo  ;  sang  de  la  veine  porte,  3,77  ; 
sang  sushépatique,  4,17- 

Doyon  et  Kareff  ont  encore  constaté  que  l’ablation  du  foie  chez  le 
Chien,  après  anastomose  porto-cave,  rend  le  sang  incoagulable.  Ce 
dernier  résultat  n’a  pas  été  confirmé  par  Mann  et  Magath.  Après  l’hépa- 
tectomie,  la  coagulation  du  sang  est  peu  troublée,  ce  qui  tient  proba¬ 
blement  tà  la  surabondance  de  la  fibrine.  Chez  le  Lapin,  au  contraire, 
Drusv  et  Mc  Master  ont  constaté  que  l  hépatectomie  entraîne  une  chute 
progressive  de  la  fibrine  et  que  la  régénération  du  fibrinogène  est  deve¬ 
nue  impossible. 

Chez  les  Mammifères  qui  ont  été  empoisonnés  par  le  phosphore  ou 
le  chloroforme,  chez  ceux  auxquels  on  a  détruit  plus  ou  moins  com¬ 
plètement  le  foie  en  liant  l'artère  hépatique  ou  en  injectant  dans  le  canal 
cholédoque  de  1  eau  chargée  d’acide  acétique,  la  coagulabilité  sanguine 
diminue  et  ce  résultat  est  en  rapport  avec  une  diminution  du  fibrino¬ 
gène.  Schultz,  Nichiez  et  Scbæfer  provoquent  chez  des  Chiens  des 
nécroses  hépatiques  en  injectant  du  chloroforme  ou  du  tétrachlorure 
de  carbone  par  un  rameau  de  la  veine  porte  :  la  quantité  de  fibrine 
tombe  de  o,3o8  à  0,022  pour  100  centimètres  cubes  de  sang. 

Les  observations  cliniques  cadrent  avec  ees  résultats  expérimentaux. 
Dans  les  cirrhoses  hépatiques,  surtout  dans  les  formes  graves,  dans 
1  atrophie  jaune  aiguë,  dans  les  diverses  affections  parenchymateuses, 
la  quantilé  de  fibrinogène  est  inférieure  à  la  normale.  Des  troubles 
fonctionnels  du  foie,  même  passagers,  suffisent  à  abaisser  momentané¬ 
ment  le  taux  du  fibrinogène.  C’est  ce  qu’on  observe,  par  exemple, 
dans  1  intoxication  chloroformique.  Da  Costa,  Cruz  et  G.  Villeba  sou¬ 
mettent  des  Chiens  à  une  narcose  prolongée  pendant  2  heures  en  leur 
faisant  inhaler  100  centimètres  cubes  de  chloroforme.  La  quantité  de 
fibrinogène  qui  était  primitivement  de  o  gr.  /178  pour  100  centimè¬ 
tres  cubes,  tombe  au  bout  de  4  heures  à  o , o 4 G  ;  puis  elle  remonte  à 
0,127  cn  92  heures  ;  mais  elle  n  atteint  encore  que  0,287  au  bout  de 
1 1 G  heures. 
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Dans  certaines  maladies  infectieuses,  une  réaction  hépatique  peut 
survenir  qui  aboutit  à  une  production  exagérée  de  fibrinogène.  C’est 
ainsi  qu  on  peut  expliquer  1  hyperinose  des  pneumococcies. 

La  deuxième  substance  qui  intervient  dans  la  coagulation  du  sang 
est,  avons-nous  dit,  la  thrombine,  (lest  elle  qui  semble  régler  le  temps 
de  la  coagulation  suivant  la  formule  : 


Te.  =  lv 


1 

concentration  de  la  thrombine 


dans  laquelle  K  est  un  facteur  de  correction  dépendant  des  électrolytes. 

La  thrombine  se  trouve  dans  le  plasma  sous  la  forme  d’un  précurseur 
dénommé  par  Bordet  et  Delage  le  prosérozyme.  Quelle  est  l'origine  de 
ce  prosérozyme  ?  Comment  donne-t-il  naissance  à  la  thrombine  ?  Com¬ 
ment  celle-ci  s  unit-elle  au  fibrinogène  pour  former  la  fibrine  P  Par  quel 
mécanisme  le  sang  reste-t-il  liquide  dans  les  vaisseaux?  Sous  1  i n- 
fluence  de  quelles  causes  se  coagule-t-d  P  Ces  divers  problèmes  ont  été 
étudiés  par  un  grand  nombre  d  expérimentateurs.  Les  résultats  un  peu 
discordants  ont  conduit  à  des  théories  fort  disparates  1  1).  La  conception 
de  Bordet  de  Delange  (2)  reste  la  plus  probable  ou  du  moins  la  plus 
apte  à  expliquer  la  plupart  des  faits  observés.  On  doit  seulement  lui  faire 
subir  quelques  modifications  et  on  arrive  ainsi  à  la  théorie  suivante. 

Le  plasma  contient  une  substance  dissoute,  le  prosérozyme,  qui  peut 
prendre  naissance  en  différents  organes,  en  tète  desquels  le  foie  et  le  pan¬ 
créas.  En  s’unissant  à  une  substance  provenant  des  plaquettes,  dénom¬ 
mée  le  cytozyme  et  qui  semble  être  un  glycérophosphoaminolipide,  le 
prosérozyme  se  transforme  en  sérozyme.  C  est  le  précurseur  immédiat  de 
la  thrombine,  méritant  ainsi  le  nom  de  prothrombine  sous  lequel  cette 
substance  est  souvent  désignée.  Une  vitamine  intervient,  vitamine  K. 
(jui  semble  jouer  un  rôle  important  dans  la  formation  et  1  action  de  la 
prothrombine.  Celle  vitamine  qui  a  été  étudiée  chez  les  Oiseaux,  se 
trouve  en  abondance  dans  les  lésumes  verts.  Elle  est  soluble  dans  les 

O 

lipides  cl  dans  1  acétone. 

La  transformation  de  la  prothrombine  en  thrombine  se  fait  sous 
1  influence  du  cytozyme,  provenant  des  plaquettes,  des  leucocytes  et  des 
divers  tissus.  Mais  cette  réaction  exige  la  présence  d  un  sel  de  calcium. 
Ainsi  constituée,  la  thrombine  va  agir  sur  le  fibrinogène,  soit  à  la 
manière  d’un  ferment,  soit  par  une  simple  interaction  de  colloïdes.  Un 
nouvel  élément  est  indispensable,  souvent  considérée  comme  une  kinase. 
C’est  un  produit  ou  plutôt  ce  sont  plusieurs  produits  issus  des  leueo- 
cytes  et  des  tissus.  Le  principal  peut  être  identifié  à  la  céphaline,  qui 

fi)  On  trouvera  en  excellent  exposé  de  la  question  dans  l'article  de  :  Zu.xz.  La  coa¬ 
gulation  du  sang.  Traité  de  Physiologie,  t.  VII,  20  éd.,  pp.  229-209. 

(2)  J.  Bordet.  Considérations  sur  les  théories  de  la  coagulation  du  sang.  Annales 
de  ITnsliliit  Pasteur,  1920,  I.  XXXIV,  pp.  5G 1-095. 
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apparlicnt,  comme  le  cytozyme,  au  groupe  des  glycéro-phospho-amino- 
llpides. 

Si  nous  aeceplons  la  conception  fort  séduisante  de  Nolf,  nous  devrons 
admeltre  que  eonslammenl  se  produit  dans  le  sang  une  coagulation  de 
fibrine  nui  se  dépose  en  couche  microscopique  sur  les  leucocytes  et 
sur  les  endothéliums  vasculaires.  Constamment  aussi  celle  couche  de 
fibrine  serait  digérée  par  un  ferment  qui  donnerait  naissance  a  des 
acides  aminés.  La  coagulation  de  la  fibrine  ne  serait  que  le  premier 
stade  dune  digestion  intravasculaire,  comme  la  coagulation  de  la 
caséine  n’est  que  le  premier  stade  de  la  digestion  gastrique. 

Le  foie  intervient  dans  la  coagulation  du  sang,  en  fournissant  le  fibri- 
nogène,  en  contribuant  à  la  production  du  prosérozyme,  en  sécrétant 
une  substance  capable  d'empêcher  la  coagulation  intravasculaire  et 
même  de  diminuer  la  coagulabililé  du  sang.  Cette  substance  a  été  fort 
bien  étudiée  par  Howell,  qui  1  a  dénommée  1  héparine.  On  peut  la  reti¬ 
rer  du  foie  des  Mammifères  et  des  Oiseaux  ;  elle  est  très  abondante  dans 
le  foie  du  Chien,  tandis  que  le  foie  du  Cheval  n’en  contient  qu’une 
faible  proportion.  Sa  quantité  augmente  pendant  l’autolyse. 

L’héparine  est  un  corps  complexe  dans  lequel  on  a  pu  identifier  de 
1  acide  glvcuronique,  de  la  glucosamine,  du  calcium,  un  acide  chon- 
droïtine-polysulfurique,  probablement  trisulfurique,  car  il  renferme 
environ  12  o/o  de  soufre.  L’héparine  résiste  à  une  température  de  0o°, 
mais  elle  est  détruite  à  05°. 

Charles  et  Scott  (i)  ont  réussi  à  préparer  une  héparine  cristallisée 
ayant  pour  formule  globale  (rlI'O  VS'.  Le  soufre  y  est  contenu  dans 
des  groupements  S01 2II  ;  l’azote  à  l’état  de  NH2,  semble  en  rapport  avec 
l’activité  physiologique  du  produit. 

L’héparine  se  trouve  dans  le  sang  circulant.  D’après  Ilowell,  elle 
s’oppose  à  1  action  du  sérozyme  et  forme  avec  ce  corps  un  complexe, 
complexe  antisérozyme-sérozyme,  ou  antiprothrombine,  qui  peut  être 
dissocié  par  les  phosphatides,  le  chloroforme,  les  acides  y  compris  1  acide 
carbonique.  Les  travaux  de  Mellanbv,  Schmitz  et  Kulil,  ceux  de 
Quiek  h.)  tendent  à  démontrer  que  l’héparine  n'est  pas  une  antipro¬ 
thrombine  ;  elle  s’unit,  en  effet,  à  une  substance  du  plasma,  pour  for¬ 
mer  1  antithrombine.  Les  sels  neutres  sont  indispensables,  car  après 
dialyse,  1  héparine  a  perdu  son  action. 

Pour  qu  on  puisse  mieux  saisir  la  succession  des  diverses  transfor¬ 
mations  que  nous  venons  d  indiquer,  nous  avons  é  tabli  un  petit  sc  lu  ■ma 
qui  met  en  évidence  le  rôle  du  foie  : 


(1)  A.  F.  Chaules  et  0.  A.  Seoir.  Studios  on  lieparin.  Bloche.mic.al  Journal,  1 9 3 G , 
t.  A XX,  pp.  1927-1933. 

(2)  A.  J.  Quick.  On  the  action  of  lieparin  and  ils  relation  to  thromboplaslin.  Ameri¬ 
can  Journal  oj  Physiologie,  1 9 3 G ,  t.  CXV,  pp.  317 -333 . 
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Ajoutée  à  du  sang  en  dehors  de  l’organisme,  l’héparine  en  empêche 
la  coagulation  :  elle  semble  agir  en  se  fixant  sur  les  plaquettes  dont 
elle  entrave  la  désintégration  (Howell). 

Fischer,  qui  a  poursuivi  d  intéressantes  recherches  sur  la  question, 
a  constaté  que  l’héparine  protège  le  plasma  sanguin,  contre  l’action 
coagulante  de  l’alcool,  des  acides  et  des  électrolytes.  Elle  est  même 
capable  de  redissoudre  Jes  globulines  déjà  précipitées. 

L  injection  sous-cutanée  d  héparine  est  bien  supportée,  mais  très 
rapidement,  en  a  ou  3  minutes,  la  coagulabilité  du  sang  diminue; 
1  effet  maximum  est  atteint  vers  la  deuxième  heure  ;  le  retour  à  la  nor¬ 
male  se  fait  en  5  ou  G  heures. 

De  nombreuses  expériences  permettent  de  dire  que  l’héparine  joue 
un  rôle  régulateur  d’une  importance  considérable.  Chaque  fois  qu’une 
cause  quelconque,  physiologique  ou  pathologique,  intervient  qui  tend 
à  rendre  le  sang  plus  visqueux,  l’augmentation  de  la  viscosité  étant  le 
stade  préparatoire  de  la  coagulation,  le  foie  réagit  en  déversant  un 
excès  d’héparine.  Mais,  comme  il  arrive  presque  toujours,  la  réaction 
dépasse  le  but  et  le  sang  devient  moins  coagulable  que  normalement, 
parfois  même  il  reste  quelque  temps  incoagulable.  C’est  ce  qui  a  lieu, 
par  exemple,  après  une  injection  intraveineuse  de  propeptones  (peplo- 
nes  de  W  i lied .  Si  l’on  introduit  rapidement  en  2  ou  3  minutes,  dans  les 
veines  d’un  Chien,  o  gr.  3  de  propeptones  par  kilogramme,  le  sang 
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devient  incoagulable.  Mais,  si  l’on  a  supprimé  linfluence  du  foie  en 
injectant  de  l’acide  acétique  dilué  par  le  canal  cholédoque,  ou  en  extir¬ 
pant  la  glande,  1  effet  ne  se  produit  plus  (Gley  et  Pachon).  Les  recher¬ 
ches  de  Coutejean  et  celles  de  Delezenne  tendent  à  prouver  que  I  incoa- 
gulabilité  du  sang  est  due  au  passage  dans  ce  liquide  d’une  substance 
d’origine  hépatique.  King  et  Quick  ont  confirmé  le  fait,  en  démontrant 
que  l’héparine  se  trouve  en  excès  dans  le  sang  rendu  incoagulable  par 
la  propeptone.  Cette  héparine  serait  adsorbée  par  les  plaquettes  ;  si 
on  recueille  celles-ci  par  une  longue  centrifugation,  et  si  on  les  lave, 
on  leur  donne  le  pouvoir  de  faire  coaguler  le  sang  peptoné  (Fuchs). 

Le  sérum  d  Anguille,  à  la  dose  de  o  cm3  02  ou  o,od  par  kilogramme, 
les  extraits  de  muscles  d  Écrevisse  agissent  comme  la  propeptone  :  leur 
action  dépend  aussi  d  une  intervention  du  foie.  Mais  ce  qui  est  fort 
intéressant,  c’est  que  ces  substances,  dans  une  première  phase,  tendent 
à  augmenter  la  viscosité  du  sang  et  à  provoquer  des  thromboses  ;  c’est 
alors  que  se  produit  la  réaction  hépatique. 

Le  rôle  antithrombogène  du  foie  ressort  encore  d’une  intéressante 
expérience  de  Doyon.  Le  foie  du  Lapin  étant  fort  pauvre  en  héparine, 
linjection  intraveineuse  de  propeptones  en  modifie  peu  la  coagulabi- 
lité.  Mais  si  I  on  injecte  à  un  Lapin  le  liquide  obtenu  en  faisant  circu¬ 
ler  une  solution  de  propeptones  à  travers  le  foie  d’un  Chien,  le  sang 
deviendra  incoagulable  :  l’antithrombine  hépatique  du  Chien  a  modifié 
le  sang  du  Lapin.  Son  action  se  fait  également  sentir  en  dehors  de 
lorganisme  :  ajoutée  à  du  sang  de  Chien  ou  de  Lapin,  elle  en  empêche 
la  coagulation. 

Doyon  a  encore  démontré  qu’un  grand  nombre  de  substances,  à  la 
condition  qu’on  les  mette  en  contact  avec  le  foie,  soit  en  les  injectant 
dans  les  voies  biliaires,  soit  en  les  introduisant  par  un  rameau  de  la 
veine  porte,  sont  capables  de  rendre  le  sang  incoagulable.  C/est  ce 
qu’il  a  obtenu  en  injectant  dans  une  veine  intestinale  des  alcaloïdes 
comme  l’atropine,  l’hyoscyamine,  la  morphine  ;  de  la  bile  ou  des  sels 
biliaires.  Ajoutons  que  la  bile,  par  ses  sels  biliaires,  possède  également 
le  pouvoir  anticoagulant.  C’est  à  cause  de  sa  richesse  en  bile  que  le  sang 
embryonnaire  est  peu  coagulable. 

L’action  de  la  bile  ou  des  sels  biliaires  est  plus  importante  et  plus 
complexe  qu’on  ne  l’avait  cru  tout  d’abord.  Lorsque  la  bile  ne  s’écoide 
plus  dans  l’intestin,  soit  qu  elle  se  déverse  au  dehors,  soit  qu’il  y  ait 
une  obstruction  au  canal  cholédoque,  la  prothrombine  contenue  dans 
le  sang  diminue.  Si  cette  diminution  atteint  20  0/0,  des  hémorragies 
se  produisent  à  la  moindre  cause,  hémorragies  souvent  fort  graves. 
C  est  ce  qui  se  produit  chez  les  malades  atteints  d  ictère  par  rétention. 
L  explication  est  assez  simple.  Les  sels  biliaires  servent  de  support  aux 
vitamines  lipo-solubles  et  leur  permettent  de  traverser  la  muqueuse 
intestinale  (Grean  et  Smith).  Or  la  vitamine  K,  liposoluble,  qui  joue 
un  grand  rôle  dans  la  coagulation  du  sang,  ne  peut  plus  pénétrer.  Si 
à  des  individus  atteints  d’acholie  intestinale,  on  fait  ingérer  celle  \ita- 
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la  coagulation  du  sang  tend  à 


mine,  on  n 'obtient  aucune  amélioration.  Si  on  administre  en  meme 
temps  de  la  bile  ou  des  sels  biliaires 
revenir  à  un  type  normal. 

Si  le  foie  joue  le  rôle  principal  dans  I  équilibre  sanguin,  d  autres 
organes  peuvent  intervenir.  Le  poumon  contribue  à  maintenir  la  llui- 
dité  du  sang  à  la  suite  des  injections  de  peptones  de  Wille.  C’est  ce 
qui  explique  pourquoi  le  sang  artériel  est  plus  incoagulable 
et  reste  plus  longtemps  incoagulable  que  le  sang  veineux.  Pour  le 
même  motif,  le  retour  à  la  coagulabilité  normale  commence  toujours 
dans  le  cœur  droit  (i). 

Le  rôle  des  glandes  endocrines  est  mal  connu.  Nous  savons  seule¬ 
ment.  par  les  expériences  de  Koitcbeff,  que  les  injections  du  lobe  posté¬ 
rieur  de  I  hypophyse  augmentent  la  coagulabilité  du  sang  et  la  rétracti- 
hté  du  caillot  ;  mais  ces  deux  actions  ne  se  produisent  plus  si  on  a 
enlevé  le  foie. 

Pour  mettre  en  évidence  1  influence  du  foie  sur  la  coagulation  du 
sang,  on  a  injecté  des  extraits  hépatiques  dans  les  veines.  De  petites 
doses  diminuent  la  coagulabilité  :  des  doses  plus  élevées  provoquent 
une  thrombose  de  la  veine  porte,  tandis  «pie  le  sang  de  la  circulation 
générale  devient  plus  fluide  (pie  normalement  ;  des  doses  très  fortes 
peuvent  entraîner  la  coagulation  massive  du  système  veineux. 

Ces  propriétés  ne  sont  pas  spéciales  an  foie,  beaucoup  d  autres  extraits 
organiques  jouissent  d’un  pouvoir  analogue. 

Conradi,  essayant  de  dissocier  expérimentalement  les  deux  effets  oppo¬ 
sés  de  l'extrait  hépatique,  a  constaté  que  la  substance  anticoagulante 
diffuse  beaucoup  plus  facilement  que  l’autre.  On  lui  a  objecté  que  les 
substances  anticoagulantes  sont  des  produits  d  autolyse,  ce  qui  explique 
leur  diffusion.  La  critique  n'a  peut-être  pas  une  très  grande  valeur, 
puisque  I  organisme  est  constamment  le  siège  de  phénomènes  autoly¬ 
tiques  dont  les  produits  se  déversent  dans  le  sang.  Au  contraire,  les 
substances  coagulantes  sont  des  matières  constitutives  ne  passant  dans 
le  sang  qu’à  la  faveur  des  conditions  pathologiques. 

La  question  mériterait  d’être  reprise,  d’autant  plus  qu’on  peut  faire 
une  hvpothèse  qui  explique  assez  bien  les  faits  observés.  On  peut  admet¬ 
tre  <pie  les  petites  doses  d  extraits  organiques  tendent  à  amener  la  coa¬ 
gulation  du  sang  et  provoquent  une  sécrétion  hépatique  antagoniste. 
Avant  de  se  coaguler,  le  sang  s’épaissit  ;  nous  avons  constaté,  en  effet, 
(pie  1  injection  d  une  dose  d’extrait  organique  prémortelle  augmente 
dans  des  proportions  considérables  la  viscosité  du  sang.  Le  foie  inter¬ 
vient  alors  en  lançant  de  I  antithrombine.  Quand  on  a  injecté  dans  les 
veines  un  extrait  organique  à  très  petite  dose,  le  foie  rend  le  sang 
incoagulable  et,  dès  lors,  des  doses  supérieures  à  celles  (pu  tuent  par 
coagulation  intraveineuse  sont  parfaitement  bien  supportées.  Ainsi 
s'explique  en  partie  l’accoutumance  rapide  de  1  organisme,  ou  taehy- 
svnéthie,  à  l’action  toxique  des  extraits  organiques. 

(i)  II.  Roger  et  !..  Binet.  Aelion  du  poumon  sur  la  coagulation  du  sang.  Annales 
de  Physiologie  et  de  Physicochimie  biologique,  juillet  1926,  p.  277. 
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Il  est  fréquent,  avons-nous  dit.  de  constater,  à  la  suite  des  injections 
intraveineuses  d  extraits  organiques,  la  formation  de  coagulations  san¬ 
guines  en  deçà  du  foie  :  le  sang  de  la  veine  porte  est  coagulé  en  masse, 
alors  que  le  sang  des  autres  vaisseaux  est  resté  liquide  et  a  même  perdu 
sa  coagulabilité.  Ce  résultat  s’explique  facilement  :  les  substances  coa¬ 
gulantes  des  tissus,  transportées  par  la  veine  porte,  exercent  dans  ce 
vaisseau  leur  action  spéciale.  Mais  une  partie  arrive  au  foie  et,  dès  lors, 
cette  glande  peut  intervenir  en  jetant  de  1  antithrombine  dans  la  circu¬ 
lation. 

Le  syndrome  de  /’ insuffisance  hémocrasique.  —  Sous  le  nom  de 
«  svndrome  hémocrasique  du  foie  )),  P.-E.  Weill,  Bocage  et  Isch-Wall 
ont  décrit  l’ensemble  des  troubles  attribuables  aux  modifications  que  les 
affections  hépatiques  apportent  à  la  coagulation  du  sang.  Leur  élude 
permet  de  vérifier  sur  l'Homme  malade  et  de  compléter,  en  quelques 
points,  les  renseignements  fournis  par  l’expérimentation.  C’est  d’abord 
1  irrétractilité  du  caillot,  ou  tout  au  moins  une  rétractilité  incomplète, 
avant  pour  conséquence  une  exsudation  de  sérum,  faible  ou  nulle.  Le 
sérum  exsudé  est  plus  jaune  que  normalement  ( hypercholémie ).  Le 
caillot,  pour  peu  qu  il  se  rétracte,  est  peu  résistant  et  s’émiette,  surtout 
à  sa  partie  inférieure. 

Cet  émiettement  du  caillot  n’est  que  le  prélude  de  la  redissolution  du 
caillot  :  au  bout  de  3  ou  4  jours  la  moitié  de  la  masse  solide  est  liqué¬ 
fiée  ;  dans  quelques  cas,  la  liquéfaction  est  complète  en  48  heures.  Ces 
transformations  traduisent  l'exagération  d’un  phénomène  normal  :  tout 
caillot  sanguin  est  condamné  à  disparaître  par  autolyse  ;  mais  la  diges¬ 
tion  ne  commence  guère  avant  le  quatrième  jour  et  reste  fort  incom¬ 
plète.  Les  modifications  de  la  coagulation  dépendent,  en  partie,  de 
1  insuffisance  des  hématoblastcs,  dont  le  nombre  tombe  de  a.jo.ooo, 
chiffre  normal,  à  i5o.ooo  et  même  90.000  et  45. 000. 

Le  retard  de  la  coagulation  du  sang,  qui  explique  la  persistance  de 
certaines  hémorragies  chez  les  individus  atteints  d’affections  hépatiques, 
est  un  phénomène  de  même  ordre  que  les  précédents,  souvent  très 
marqué,  le  caillot  ne  commençant  à  se  former  qu’au  bout  de  45  minu¬ 
tes,  une  et  même  plusieurs  heures. 

On  complète  l’examen  clinique  en  déterminant  le  temps  de  saigne¬ 
ment.  11  suffit,  suivant  le  procédé  conseillé  par  Duke,  de  faire  une  petite 
piqûre  au  lobule  de  l’oreille  et  d’éponger  avec  un  papier  buvard,  toutes 
les  demi-minutes,  la  gouttelette  de  sang  qui  s’écoule.  A  l  étal  normal 
1  hémorragie  dure  de  3  minutes  à  3  minutes  1/2.  Chez  les  hépatiques, 
les  temps  de  saignement  sont  augmentés,  mais  variables,  un  effort  com¬ 
pensateur  se  produisant  qui,  par  moments,  ramène  l’écoulement  à  la 
durée  normale.  L  augmentation  du  temps  de  saignement  est  plus  fré¬ 
quente  dans  le  sexe  féminin.  Elle  constitue  un  signe  précis  d  intolérance 
à  certains  médicaments,  comme  les  arsénobenzènes,  et  peut  servir  à 
guider  le  traitement. 
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XII 

ACTION  DU  FOIE 

SUR  LES  HORMONES  ET  LES  VITAMINES 


Les  progrès  réalisés  dans  l'étude  des  hormones  et  des  vitamines  ont 
permis  d’ouvrir  un  chapitre  nouveau  dans  1  histoire  de  la  physiologie 
hépatique.  Ces  deux  groupes  de  substances  ont  des  rapports  incontes¬ 
tables  et  méritent  d  être  rapprochées  et  même  fusionnées.  Von  Eoler 
propose  de  les  réunir  sous  le  nom  d  ergones.  L’ancienne  division  qui 
consistait  à  ranger  sous  le  nom  de  vitamines  les  substances  fonction¬ 
nelles  d’origine  alimentaire  et  sous  le  nom  d  hormones  les  substances 
fonctionnelles  élaborées  dans  les  organes  des  animaux,  ne  correspond 
plus  à  la  réalité.  Suivant  les  espèces,  un  corps  peut  être  considéré 
comme  une  hormone  ou  comme  une  vitamine.  C  est  le  cas  de  l  acide 
ascorbique  qui  se  comporte  comme  une  vitamine  chez  le  Cobaye,  le 
Singe  et  lTIomme,  comme  une  hormone  chez  le  Rat,  le  Chat  et  le 
Pigeon.  D’autres  substances  se  trouvent  dans  les  végétaux  à  l’état  de 
provitamines  inactives  et  se  transforment  en  vitamines  actives  dans  le 
corps  des  animaux  :  il  suffit  de  ciler,  comme  exemple,  le  carotène  et 
la  vitamine  A.  Si  nous  ajoutons  que  certaines  hormones  se  rencontrent 
toutes  faites  ou  à  l’état  de  prohormones  dans  les  végétaux,  nous  devrons 
conclure  que  la  distinction,  autrefois  bien  tranchée,  devient  de  plus  en 
plus  arbitraire.  Nos  classifications  ne  répondent  jamais  à  la  réalité. 

Cependant,  pour  la  commodité  des  descriptions,  nous  conserverons 
la  division  classique  et  nous  étudierons  successivement  les  hormones 
et  les  vitamines. 

Or,  le  foie  as?it  sur  certaines  hormones  :  il  les  arrête,  les  utilise  et  les 
transforme  ;  ou  bien  il  les  met  en  réserve  pour  les  déverser  ensuite  dans 
la  circulation,  au  fur  et  à  mesure  des  besoins  de  l’organisme. 

Le  foie  donne-t-il  naissance  à  de  nouvelles  hormones  P  De  nombreux 
travaux,  publiés  au  Japon,  permettent  de  dire  que  le  foie  produit  des 
auto-hormones,  c'est-à-dire  des  substances  agissant  sur  les  cellules 
mêmes  qui  leur  ont  donné  naissance.  La  mieux  connue  ou  la  plus  étu¬ 
diée  est  le  yahriton,  dont  nous  ferons  une  étude  détaillée  au  chapitre  \1! 
consacré  à  l’action  antitoxique  du  foie.  Disons  seulement  que  les 
extraits  hépatiques,  injectés  par  une  voie  parentérale,  amènent  dans  les 
cellules  du  foie  des  modifications  indiquant  une  suractivité  fonctionnelle 
(Wadaj  et  se  traduisant  par  une  augmentation  de  la  sécrétion  biliaire 
(  kodama). 

Brigand,  injectant  des  extraits  de  foie  dans  les  veines  ou  dans  les 
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muscles,  a  constaté  mie  diminution  de  la  glycémie.  Celte  diminution, 
pou  marquée  cl  parfois  nulle  chez  les  individus  normaux,  est  très  mani- 
fes(C  chez  les  Nommes  diabétiques  et  les  Chiens  dépancréalés.  Il  y  a  là 
un  effet  régulateur  dont  ou  comprend  facilement  I  importance. 

C’est  sur  la  fonction  uréopoétique  du  foie  que  s’est,  portée  l’attention 
des  savants  japonais.  Salo,  Nlirakami  ont  constaté  que  les  effets  varient 
avec  les  doses  :  une  injection  de  0,00  par  kilogramme  augmente  l’urée 
contenue  dans  le  sang  et  éliminée  par  1  urine  ;  une  dose  de  i  gramme 
produit  une  modification  inverse.  Il  s’agit  <1  une  action  spécifique,  car 
les  extraits  de  rein,  de  poumon,  de  rate,  de  muscle,  ne  font  rien  de 
semblable.  Les  extraits  favorisent  la  transformation  de  l’ammoniac  en 
urée.  Ils  exercent  ainsi  une  action  antitoxique.  Nous  aurons  l’occasion 
d’y  revenir  en  parlant  du  yakriton. 

Il  existe  dans  le  foie  d’autres  substances  douées  d’une  activité 
hormonale,  dont  les  unes  sont  définies  chimiquement,  dont  les  autres 
ne  sont  connues  (pie  par  leurs  effets  physiologiques.  Parmi  les  pre¬ 
mières,  nous  citerons  la  choline  et  son  dérivé  l’acétylcholine  ;  parmi 
les  secondes  une  hormone  à  laquelle  on  attribue  la  formation  du  pour¬ 
pre  rétinien  et  dont  1  insuffisance  expliquerait  les  troubles  visuels  au 
cours  des  affections  du  foie,  notamment  l’héméralopie.  Les  bons  effets 
obtenus  par  l’opothérapie  hépatique  peuvent  être  invoqués  en  faveur 
de  cette  hypothèse. 

Binet,  Gayet  et  Denise  Quévy  ont  montré  que  le  foie  renferme  une 
substance  sympathico-mimétique,  car  l’excitation  des  nerfs  hépatiques 
amène  une  contraction  de  la  membrane  nictitànte.  Il  est  difficile  de 
dire  si  cette  substance  est  élaborée  dans  le  foie  ou  si  elle  y  est  simple¬ 
ment  emmagasinée. 

Le  foie  possède,  en  effet,  la  propriété  de  mettre  en  réserve  des  hor¬ 
mones  fabriquées  par  d’autres  glandes.  Il  agit  ainsi,  comme  l  a  montré 
Santenoise,  sur  la  vagotonine  que  produit  le  pancréas.  Les  décharges 
de  cette  hormone,  provoquées  par  l’adrénaline,  l'insuline  ou  les  pep- 
tones,  règlent  1  activité  du  système  organo-végétatif. 

Le  foie  collabore  avec  diverses  glandes  endocrines  :  avec  les  para¬ 
thyroïdes,  car  leur  action  sur  la  calcémie  est  supprimée  chez  les  ani¬ 
maux  atteints  de  lésions  hépatiques  aiguës  (Nitzescu)  ;  avec  la  thyroïde, 
car  il  emmagasine  1  iode  qu  il  livre  au  fur  et  à  mesure  des  besoins  de 
1  organisme.  Réciproquement,  le  pancréas,  les  surrénales,  la  thyroïde, 

1  hypophyse,  assurent  le  jeu  régulier  de  la  fonction  glycogénique,  en 
déversant  des  hormones  qui  vont  se  fixer  dans  le  foie.  L’énervation  de 
la  glande  ne  modifie  pas  celte  action  hormonale. 

Nous  avons  déjà  exposé,  en  parlant  de  la  fonction  glycogénique,  nos 
connaissances  sur  1  action  exercée  par  1  insuline,  1  adrénaline  et  sur 
e  rôle  de  1  hormone  hypophysaire,  qui  semble  tenir  sous  sa  dépen- 
an<  e  1  action  glycogénolytique  de  l’adrénaline  (L.  Képinow). 

ans  son  action  sur  le  glycogène  hépatique,  l’adrénaline  a  pour  anta- 
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goi liste  1  insuline  ;  clans  son  aclion  sur  les  vaisseaux,  elle  a  pour  anta¬ 
goniste  la  eholine. 

O 

La  eholine,  dont  le  rôle  hormonal  fut  indiqué  par  J.  Gautrelet,  et  son 
dérivé,  1  acétylcholine,  ont  nue  importance  physiologique  considérable 
cl  se  trouvent  en  abondance  dans  le  foie  (i  i.  On  sait  que  la  eholine  est 
un  hydroxyde  de  Iriinéthyl-fJ-hydroxélhyl-ammonium,  dont  la  fonction 
alcoolique  est  facilement  estérifiée  dans  1  organisme,  le  plus  souvent 
par  de  I  acide  acétique  : 


i-<;  —  on 


H2C  —  N— CH3 


CH3 

Cil3 

CH3 


OH 

I  '.liolino 


J  PC  —  O  —  CO  — CH3 
CH3 

I  PC  —  N— Cil3 
CIP 

oit 

Acétylcholine 


Les  recherches  de  Weiland  et  surtout  celles  de  Le  lieux  ont  établi 
que  la  eholine  et  l’acétylcholine  prennent  constamment  naissance  dans 
1  intestin,  aux  dépens  d  un  précurseur  hydrosoluble,  et  qu  elles  pré¬ 
sident  aux  mouvements  de  celte  partie  du  tube  digestif.  En  excitant  le 
grand  splanchnique,  Gayet,  Minz  et  Mlle  Quévy  ont  constaté  que  de 
l  acétv Icholine  est  déversée  dans  la  veine  pancréatico-duodénale.  Elle 
provient  de  l'estomac  et  aussi,  mais  d’une  façon  inconstante,  de  l  in- 
festin  ;  le  pancréas  n’en  fournit  pas. 

La  mise  en  jeu  des  réflexes  digestifs  par  l’excitation  psychique  de 
la  dixième  paire,  que  détermine  la  vue  ou  l’odeur  des  aliments,  fait 
souvent  apparaître  dans  le  sang  de  la  veine  porte  une  substance  vagale, 
analogue  ou  identique  à  1  acétylcholine  (Alpern  et  Berger). 

Transportée  par  la  veine  porte,  la  eholine,  libre  ou  acétylée,  est  arrê¬ 
tée  par  le  foie.  Maria  Maxim  et  Vasiliu  en  ont  trouvé  3a-34  milligram¬ 
mes  dans  le  sang  de  la  veine  porte  et  1 5 - 1 S  dans  le  sang  des  veines 
sushépatiques. 

La  eholine  et  l’acétv'lchohne  passent  dans  le  foie  à  l’état  dissimulé. 
Neuhauer  a  montré  que,  si  on  extirpe  le  foie  et  si  on  le  plonge  immé¬ 
diatement  dans  l’eau  bouillante,  on  ne  décèle  pas  trave  de  ces  sub-  I 
stances.  Celles-ci  sont  d  autant  plus  abondantes  qu’on  attend  davan-  i 
tage.  Il  existe  en  effet  dans  le  foie  un  enzyme,  découvert  par 
Strack,  Neuhauer  et  Geissendorfer,  qui  libère  la  cholme.  La  quantité  i 
d’acétv Icholme  «pu  prend  naissance  dans  le  foie  du  cobave  équivaut,  : 
d'après  Gautrelet,  à  3o  y  par  ioo  grammes  au  bout  de  i  h.  î  •>  et  à 
~o  y  au  bout  de  :>  heures.  Dans  I  hépalo-pancréas  de  II  dix  pomatio, 
Gautrelet  a  trouvé,  au  bout  de  quelques  minutes,  ■>  y  par  gramme  et,  i 
après  x  heures,  mo  y. 

(i)  E.  Kaiiank.  La  clioline  en  biochimie.  Société  de  Chimie  biologique,  1937,  j 
pp.  2o5-:>33. 
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On  comprend  maintenant  le  motif  pourquoi  les  dosages  ont  donné 
des  chiffres  fort  dilférents.  C  est  ainsi  que  dans  le  foie  du  Bœuf,  qui 
ne  renferme  pas  de  eholine  libre,  comme  Strack  et  Neubaucr  l’ont 
démontré,  Smorodinzevv  en  a  trouvé  70  milligrammes,  Brachoff  84  et 
Kinoshita  0,1  seulement.  Ce  qui  complique  encore  la  question,  c’est, 
qu’à  coté  du  ferment  qui  libère  l'acétylcholine,  s’en  trouve  un  autre 
qui  en  amène  la  disparition  (Gautrelet,  Page  et  Schmidt).  Aujourd'hui 
l’étude  peut  progresser  j » I u s  facilement  par  l’emploi  de  l  ésérine,  ijni 
entrave  I  action  du  ferment  libérant  l'acétylcholine. 

Aux  dépens  de  quelle  substance  le  foie  peut-il  former  de  la  eholine 
cl  de  l’acélv Icholine  ? 

Strack,  ( leissendôrfer  et  Aeubauer  ont  décrit  dans  le  foie  un  précur¬ 
seur  hydrosoluble  de  la  eholine,  une  sphyiuj omyéliiu’ ,  qui  contient  une 
molécule  de  PO'1  IL  par  molécule  de  eholine,  Booth  a  retiré  du  foie, 
ainsi  que  des  reins  et  du  cerveau,  un  ester  sphynefosine-phosphorique 
de  la  eholine,  C  HslOGN“P,  soluble  dans  I  eau.  Kahana  et  Jeanne  Lévy 
ont  trouvé  dans  le  foie,  ainsi  que  dans  le  testicule  et  le  sperme,  un 
corps  identique  ou  analogue,  car  il  est  probable  que  les  substances- 
mères  sont  multiples  ;  Inuka  et  Nakahara  ont  extrait  du  foie  de  Bœuf 
un  phosphate  monocholinique.  Tous  ces  produits  abandonnent  facile¬ 
ment  de  la  eholine  sous  1  mlluenee  île  nombreux  ferments,  dont  létude 
est  à  peine  ébauchée. 

Ln  intei et  considérable  s  attache  a  1  histoire  de  la  eholine,  puisque 
cette  substance  représente  une  véritable  hormone  vasculaire  ;  mais  elle 
agit  aussi  sur  le  métabolisme  des  lipides  et  joue  ainsi,  dans  le  fonction¬ 
nement  du  foie,  un  rôle  dont  nous  avons  déjà  montré  l’importance 
(p.  247). 

N  1  adrénaline  et  la  eholine  agissent  sur  le  foie,  cette  glande  inter¬ 
vient  pour  supprimer  leur  action.  Page  et  Schmidt  ont  constaté  que 
les  extraits  de  foie  détruisent  la  eholine.  Langlois  avait  donné  une 
démonstration  analogue  pour  l’adrénaline,  en  injectant  une  solution 
de  cette  hormone  comparativement  par  une  veine  périphérique  et  par 
un  rameau  de  la  veine  porte.  Par  la  même  méthode,  Nechkoviteh  a 
montré  que  le  foie  arrête  et  détruit  l’insuline. 

Lu  faisant  agir  des  extraits  d’organes  sur  l’adrénaline,  Toscano  Rico 
a  constaté  que  le  muscle  est  sans  action,  tandis  que  le  foie,  la  rate  et  le 
rein  détruisent  cette  hormone,  dans  une  proportion  qui  varie  suivant 
jes  especes  :  le  foie  du  Cobaye  en  détruit  de  80  à  90  0/0;  celui  du 

.  r  °n°  °  ’  (<  ^in  20  0/0,  la  rate  en  détruisant  100  0/0  ; 

.  me  du  1  orc :  en  détruit  20  0/0,  mais  la  rate  est  sans  action.  Le  foie  du 
1  1,1  est  inactif  ;  le  rein  détruit  3o  0/0. 

r>|  |IS,.,I.II<  Sl  1  ie  (^‘  travaux  h»rt  intéressants,  Danielopolu  a  étudié  le 
1  foie  dans  le  tonus  de  la  vie  végétative  (1).  La  plupart  des  expé- 

lonn<  ’  MAncou’  Sauner.  Rôle  du  foie  dans  la  régulation  du 

vie  végétative.  La  Presse  médicale,  29  août  i<)3i,  pp.  1277-1282. 


riences  oui  été  faites  avec  les  deux  hormones  qui  contribuent  le  plus  à 
la  réglementation  de  la  pression  artérielle  :  l’adrénaline  et  l’acétyl¬ 
choline. 

Opérant  sur  des  Chiens  et  poussant  les  injections  comparativement 
par  divers  vaisseaux,  Danielopolu  et  ses  collaborateurs  ont  établi  les 
doses  minima,  capables  de  provoquer  un  effet  vasculaire.  Voici  les 
chiffres  qu’ils  ont  trouvés  : 


Injection  par 

Veine  périphérique 
Artère  périphérique 
Veine  porte  . 

En  comparant  les  résultats  obtenus  sur  le  même  Chien,  on  peut 
dire  que  la  dose  efficace  doit  être  de  io  à  20  fois  plus  forte  quand  la 
substance  traverse  un  réseau  artériel,  5o  à  100  fois  quand  elle  traverse 
le  réseau  de  la  veine  porte.  Avec  l’acétylcholine,  les  différences  sont 
encore  plus  grandes  :  2  à  20  fois  dans  le  premier  cas  ;  5o  à  2.000  dans 
le  second.  Ajoutons  qu’avec  l  une  connue  avec  l’autre  substance,  l’ac¬ 
tion  est  plus  tardive  et  plus  prolongée,  quand  l’injection  a  été  poussée 
par  la  veine  porte. 

Ainsi,  toutes  les  recherches  qu’on  poursuit  sur  la  physiologie  du  foie 
tendent  à  augmenter  1  importance  du  déversoir  sushépatique.  Ce  ne 
sont  pas  seulement  les  substances  nécessaires  au  jeu  régulier  des  orga¬ 
nes  tpie  le  foie  y  déverse,  ce  sont  aussi  les  hormones  qui  en  assurent  le 
fonctionnement.  Pour  que  tout  s  accomplisse  régulièrement  ,  1  intégrité 
des  cellules  hépatiques  est  indispensable.  Danielopolu  a  montré  que 
l’action  du  foie  sur  la  choline  et  l’adrénaline,  est  considérablement  dimi¬ 
nuée  chez  les  Chiens  intoxiqués  par  la  toluylène-diamine  ou  par  le 
phosphore. 

Les  vitamines  (1).  —  Le  foie  préside  aux  destinées  de  la  vitamine  A 
qu’il  élabore  aux  dépens  du  carotène  et  qu  il  met  en  réserve  pour  la 
fournir  ensuite  à  l’organisme.  Abondamment  répandu  dans  les  tissus  1 
végétaux,  dont  il  constitue  un  des  pigments  rouges,  le  carotène  est  un 
carbure  ayant  pour  formule  globale  C'""II 

Introduit  par  l’alimentation,  il  est  fixé  par  le  foie.  C’est  alors  qu  in¬ 
tervient  un  ferment,  la  curoténase,  «pii,  après  avoir  fait  entrer  deux 
molécules  d’eau  dans  une  molécule  de  carotène,  la  scinde  en  deux  mole-  1 
cules  de  vitamine  A.  La  vitamine  A  est  incolore  et  renferme  une  fonc¬ 
tion  alcool. 

(1)  Pour  ce  qui  a  trait  aux  vitamines,  on  trouvera  des  renseignements  intéressants  j  I 
(huis  :  Ergebnisse  der  Vitamin-und  llormon-h'orschung,  Bd.  I,  Leipzig,  i<j38. 


Dose  minima  efficace  de  : 


adrénaline 

1/1 .700-1/100  mgr. 
1 /35o  -1/G0  » 

i/4  -2  » 


acétylcholine 

1  /3o . 000-2/ 1 00  mgr. 
1/100  -8/100  » 

1 /5o  -3  » 


CIP  CH3 
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Une  formule  1res  simple  rend  compte  de  lu  transformation  : 

(M  0  J  J  5  G  +  2ll20  =  2C20O',0O. 

Carotène  Vitamine  A 

Il  est  important  de  faire  remarquer  qu  d  existe  deux  isomères,  les 
carotènes  y  et  (3,  constitués  chacun  par  deux  noyaux  d’un  triméthyl- 
cycloliexène  réunis  par  ijuatre  restes  condensés  d  isoprène,  que  des 
groupements  =  Cil —  séparent  deux  à  deux. 

Comme  le  montrent  les  formules  développées  (p.  3oi)),  les  deux 
noyaux  du  carotène  y  ne  sont  pas  symétriques  :  aussi  ce  corps  est-il 
optiquement  actif.  Le  carotène  [i  est  optiquement  inactif,  car  les  noyaux 
sont  symétriques.  Quand  la  rupture  se  fait  sur  la  double  liaison,  qui  se 
trouve  au  milieu  de  la  chaîne  d  union,  le  carotène  [3  se  scinde  en  deux 
molécules  semblables,  c’est-à-dire  en  deux  molécules  de  vitamine  A, 
tandis  que  le  carotène  y  n  en  peut  donner  qu  une. 

Les  travaux  de  Debré  et  Busson  tendaient  à  faire  admettre  que  le 
foie  du  foetus  ne  renferme  pas  de  vitamine  A.  Les  recherches  de  Vogt, 
Wilson,  Davis  et  Mellanbv  conduisent  à  des  conclusions  différentes. 
Si  le  foie  du  fœtus  ne  renferme  pas  de  carotène,  il  contient  de  la  vita¬ 
mine  A  dans  la  proportion  de  S.ooo  unités  o/o  (von  Euler).  Les  nom¬ 
breux  dosages  pratiqués  sur  des  foies  de  fœtus  humains  par  Guggisberg 
établissent  que  la  teneur  en  vitamine  A  est  plus  élevée  chez  le  fœtus 
que  chez  l’adulte.  Des  chiffres  qu’il  donne  on  peut  tirer  les  moyennes 
suivantes  : 


A  (je  des  Nombre  Unités 

fœtus  d’analyses  p.  wo 

2- 3  mois .  7  3.6oo 

3- 5  » .  8  4-4oo 

7  » .  7  8.4oo 

9  » .  4  i .  4oo 


Les  résultats  sont  semblables  chez  les  Rats.  Le  foie  du  fœtus  ren¬ 
ferme  de  la  vitamine  A,  comme  on  peut  le  démontrer  en  en  faisant 
ingérer  des  fragments  à  des  Rats  soumis  à  un  régime  carencé. 

D’ap  rès  Moore,  le  foie  humain  contient  en  moyenne  pour  ioo  gram¬ 
mes  de  tissu  frais,  i  .700  unités  au  moment  de  la  naissance  ;  la  quantité 
augmente  rapidement  et  atteint  10.000  unités  chez  le  nourrisson  âgé 
de  [\  mois,  pour  retomber,  chez  l’adulte,  à  3.200. 

Chez  l’adulte,  l'alimentation  apporte  le  carotène  qui  est  une  véritable 
provitamine.  Les  cellules  de  Kupffer  s’en  emparent,  car  l’action  du  foie 
est  diminuée  et  même  supprimée  après  blocage  du  système  réticulo¬ 
endothélial.  Il  est  intéressant  de  remarquer  que  l’action  du  foie  sur  le 
carotène  ne  peut  se  produire  chez  les  animaux  qu’on  fait  vivre  dans 
l’obscurité. 

Tous  les  animaux  11e  possèdent  pas  le  même  pouvoir  formateur  de 
vitamine  A.  Le  foie  du  Bœuf  est  particulièrement  riche  en  vitamine  : 
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l’e\irait  de  o  gr.  25  de  foie  frais  suffit  à  assurer  la  reprise  de  la  crois¬ 
sance  chez  les  liais  carencés.  Le  foie  du  Cobaye  ne  renferme  pas  de 
vitamine  A  ;  celui  du  Lapin  n'en  contient  que  des  traces.  L’action  du 
foie  de  Hat  ou  de  Chien  varie  avec  le  régime.  Simonnet,  Busson  et 
jyp10  Asselin,  à  qui  nous  devons  ces  résultats,  prélèvent  o  gr.  :>.5  sur  le 
foie  d’un  Chien  cl  le  trouvent  sans  action  contre  I  avitaminose  A.  Ils 
injectent  à  l’animal,  pendant  12  jours  consécutifs,  une  solution  huileuse 
de  carotène  et  le  foie  se  charge  de  vitamine.  Chez  le  Cobaye,  au  con¬ 
traire,  aucune  fixation  11e  se  produit. 

Ces  conclusions  ont  été  modifiées  par  les  recherches  de  Chevallier  et 
Y.  Choron  :  les  Cobayes  doivent  êlre  divisés  en  deux  groupes  :  chez 
les  uns  le  foie,  incapable  de  transformer  le  carotène,  ne  contient  pas 
du  tout  de  vitamine  A  ;  chez  les  autres,  il  en  renferme  de  24  à  4oo  uni¬ 
tés  internationales,  soit  en  moyenne  108  par  gramme.  Ce  qui  est  encore 
plus  curieux,  c’est  linfluence  des  saisons.  Au  printemps,  le  foie  de 
tous  les  Cobayes  contient  de  la  vitamine  A,  mais  la  quantité  varie  sui¬ 
vant  le  groupe  auquel  appartiennent  les  animaux  :  elle  oscille  entre  i5 
et  25  unités  chez  ceux  qui  ne  sont  pas  capables  d’en  faire  la  synthèse  ; 
atteint  chez  les  autres  de  60  à  260.  A  l'automne,  la  quantité  tombe  à  o 
chez  les  premiers  et,  chez  les  seconds,  11e  dépasse  pas  100  unités  inter¬ 
nationales  par  gramme  (Chevallier,  Choron  et  Espy). 

Chez  les  Rats,  la  teneur  du  foie  en  carotène  est  très  variable.  Opérant 
sur  des  Rats,  auxquels  ils  faisaient  des  plaies  cutanées  aussi  semblables 
que  possible,  Chevallier  et  A.  Escarras  ont  constaté  que  la  vitesse  de 
cicatrisation  est  en  rapport  avec  la  richesse  du  foie  en  vitamine  A. 

Dans  les  conditions  normales,  le  foie  règle  la  teneur  du  sang  en  caro¬ 
tène  et  la  maintient  constante.  Il  est  même  remarquable  qu’il  n’y  ait 
pas  de  différence  dans  le  carotène  sanguin  des  deux  groupes  de  Cobayes. 

D  après  Chevallier  et  Y.  Choron,  la  vitamine  A  contenue  dans  le  sang 
ou  hémovitamine  diffère  quelque  peu  de  la  vitamine  contenue  dans  le 
foie  ou  hépatovitamine.  La  première  est  soluble  dans  l  alcool  à  6o°  ; 
la  seconde  dans  I  alcool  à  8o°.  Elles  se  différencient  aussi  par  leur  sen¬ 
sibilité  inégale  à  la  destruction  photochimique. 

Quand  la  quantité  de  carotène  apportée  par  l’alimentation  ou  injec¬ 
tée  sous  la  peau  est  trop  considérable,  la  barrière  hépatique  est  fran¬ 
chie  et  1  excès  de  pigment  va  colorer  les  téguments. 

Différentes  substances  favorisent  ou  entravent  la  fixation  de  vita¬ 
mine  A.  C’est  ainsi  que  la  thyroxine  en  empêche  l  accumulation  dans 
le  foie.  Les  inhalations  d’éther  la  mobilisent  et  la  font  passer  dans  le 
sang.  A.  Chevallier  et  Malméjac,  à  qui  nous  devons  ces  résultats,  ont 
constaté  encore  que,  si  l’on  agit  sur  le  foie  en  excitant  soit  le  splanchni¬ 
que,  soit  le  bout  central  du  pneumogastrique,  de  la  vitamine  A  est 
libérée  et  déversée  dans  la  circulation.  Ce  qui  11’est  pas  moins  remar¬ 
quable,  c  est  qu’il  existe  un  rapport  entre  l’excitabilité  du  système  ner- 
veux  d  1  importance  de  la  réserve  hépatique  en  vitamine  A.  Chevallier 
et  Lspy  ont  montré  que,  si  le  foie  11e  contient  pas  de  vitamine  A,  la 
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chronaxic  do  constitution  s’abaisse  et  la  chronaxie  de  subordination  est 
supprimée.  <  tpérant  sur  des  Cobayes  et  des  Rats  carencés,  ils  ont  vu 
que  la  sensibdité  des  extenseurs  et  des  lléchisseurs  est  identique  et  que 
les  anesthésiques  ne  modifient  pas  les  résultats.  Chez  les  animaux  nor¬ 
maux,  d  y  a  entre  les  fléchisseurs  et  les  extenseurs  une  différence  allant 
du  simple  au  double  ;  l'anesthésie  par  le  chlorure  d’éthxle  égalise  les 
chronaxies,  celle  des  fléchisseurs  s’élevant  au  meme  niveau  que  celle 
des  extenseurs. 

La  vitamine  A  intervient  énergiquement  dans  le  métabolisme  des 
lipides.  Elle  active  l’oxydation  des  acides  gras  saturés,  contribuant  ainsi 
à  leur  transformation  en  acides  non  saturés,  qui  sont  plus  facilement 
dédoublés. 

Querner  a  étudié  les  effets  produits  par  les  rayons  ultra-violets  sur 
le  foie  et  a  constaté  la  destruction,  par  oxydation,  de  la  vitamine  A.  Il 
en  résulte  une  série  de  troubles,  parmi  lesquels  une  réduction  des 
lipides  phosphorés  et  un  abaissement  du  cholestérol.  Dans  tous  les 
organes,  les  accidents  débutent  parfois  avec  une  telle  brusquerie  qu’ils 
méritent,  d’après  Querner,  d’être  désignés  sous  le  nom  de  «  choc 
d’hypoavitaminose  A  ». 

Tricoire  a  eu  le  mérite  d  appeler  l’attention  sur  la  fréquence  de 
1  héméralopie  au  cours  de  l’avitaminose  A.  Les  recherches  d’Oguchi 
tendent  à  faire  rattacher  le  trouble  visuel  à  un  trouble  des  échanges 
lipoïdiques  dans  la  rétine,  le  pourpre  rétinien  devant  être  considéré 
comme  un  lipoïde. 


Les  vitamines  B.  —  Les  vitamines  B  constituent  un  groupe  hétéro¬ 
gène  renfermant  une  dizaine  de  substances  n  ayant  entre  elles  aucune 
parenté  chimique,  différant  également  par  leur  action  physiodynamique. 

Deux  de  ces  vitamines  sont  bien  définies  chimiquement  :  ce  sont  les 
vitamines  Bx  et  B;,.  Les  autres  se  différencient  par  quelques  propriétés 
chimiques  ou  physiodynamiques,  souvent  assez  légères.  Aussi  n  a-t-on 
pas  pu  arriver  encore  à  une  classification  définitive.  Voici  celle  qu  on 
peut  adopter  provisoirement  : 

I  i  famine  B1;  jouant  un  rôle  considérable  dans  le  fonctionnement  du 
système  nerveux  et  dans  le  métabolisme  des  glucides  ;  elle  est  encore 
dénommée  principe  antibévibérique,  aneurine  (Jansen)  et,  d  après  sa 
constitution  chimique,  thiamine.  Celte  dernière  expression,  proposée 
par  von  Euler  est  évidemment  la  meilleure  ; 

Vitamine  B.,,  analogue  à  la  lactoflavine,  souvent  dénommée,  à  cause 
de  son  accumulation  dans  le  foie,  liépatojlavine  et,  à  cause  de  sa  consti¬ 
tution  chimique,  riboflavine  ; 

Vitamines  B,,  B,.  B-,  LL,  jouant  un  rôle  important  dans  le  déve¬ 
loppement  et  la  croissance  ; 
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Vitamine  B(i,  appelée  encore  vitamine  B  thermoslabile  et  souvent 
considérée  comme  le  principe  antipellagreux. 

11  faut  ajouter  : 

Le  principe  G,  analogue  ou  identique  à  B.  ; 

Le  principe  W  analogue  à  B,  ; 

Les  principes  PP,  11,  4  qu'on  plcae  dans  le  groupe  B6. 

On  fait  jouer,  depuis  longtemps,  un  rôle  important  aux  vitamines  B 
dans  la  digestion  et  l'utilisation  des  aliments  organiques  et  spéciale¬ 
ment  des  glucides.  C’est  ce  qu’on  a  exprimé  par  la  formule  suivante  : 

Vitamines  B  „  .  ,  , 

_ _  =  K  x  pouls  du  corps. 

Calories 


K  est  une  constante  qui  varie  suivant  l’espèce.  Elle  est  d’autant  plus 
grande  que  l’animal  est  plus  petit.  Ainsi  chez  la  Souris  la  constante  K 
est  /i.ooo  fois  plus  grande  que  chez  l’Homme. 

L  importance  des  vitamines  B  a  été  mise  en  évidence  par  des  expé¬ 
riences  déjà  anciennes  et  a  permis  de  rapprocher  leur  action  de  celle 
de  l'insuline.  Comme  l'insuline,  les  vitamines  B  contribuent  à  fixer  et 
à  maintenir  en  équilibre  la  glycogénie  hépatique  et  musculaire.  Marcel 
Labbé,  Nepveux  et  Gringoire  trouvent  dans  le  foie  du  Lapin  normal 
2 , 1 4  de  glycogène  o/o.  Après  administration,  prolongée  pendant 
i  mois,  d'une  grande  quantité  de  vitamines  B,  la  teneur  en  glycogène 
monte  à  5,o5,  en  augmentation  de  i4o  o/o.  Dans  les  mêmes  condi¬ 
tions,  la  proportion  de  glutathion  fiasse  de  0,243  à  0,317,  soit  une 
augmentation  de  3o  o/o. 

Opérant  sur  deux  séries  de  Lapins,  Collazo  leur  fait  prendre  par 
jour  o  gr.  5  de  glucose  par  ioo  grammes  du  poids  de  l’animal.  Les 
uns  servent  de  témoins,  les  autres  reçoivent  5o  centimètres  cubes  de 
suc  d’orange.  En  dosant  le  glycogène  hépatique  et  le  glycogène  mus¬ 
culaire,  ils  trouvent  chez  les  témoins  2  gr.  885  et  0,268  ;  chez  ceux  qui 
ont  reçu  le  jus  d  orange  6,623  et  0,489.  Si  l’on  détruit  par  le  chauf¬ 
fage  la  vitamine  B1;  les  résultats  11e  varient  pas.  Le  principe  gluco- 
fixateur  est  donc  thermostable  ;  mais  il  est  alcalino-sensible. 

La  question  des  vitamines  B  est  entrée  dans  une  voie  nouvelle  avec 
les  travaux  qui  nous  ont  fait  connaître  la  constitution  chimique  des 
vitamines  B,  et  B2. 

La  vitamine  IL  a  été  obtenue  à  l’état  de  chlorhydrate.  Elle  a  pour 
formule  brute  C12H18N4OS.Gl2  ou  mieux,  C^IDWS  —  2IICI.  La  for¬ 
mule  développée  serait  la  suivante,  d’après  Williams  : 

H  —  NH2  — HCl  CIP 

I 

f,  =■■  C—  CH2  —  CH-OII 

: - I 

1  N:h  -s 

N - C  —  C2H5  Cl 


N  = - :( 

HO  1 
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Après  avoir  élimine  1  acide  chlorhydrique,  Barger  propose  une  for¬ 
mule  différente  : 


N 

HC 

II 

N 


C 

<: 

c 


—  C2H ;  I 

CH3 


S 

C  —  (  ,H-  —  CII2OH 


La  vitamine  B(  ou  thiamine  est  abondamment  répandue  dans  le  foie, 
mais  la  proportion  diffère  suivant  les  espèces.  C’est  ainsi  que  chez  le 
Rat,  le  foie  en  renferme  plus  que  le  cerveau  et  celui-ci  plus  que  les 
muscles.  Chez  le  Pigeon,  les  muscles  en  contiennent  plus  que  le  foie  ; 
le  cerveau  est  assez  pauvre  en  vitamine  Bx,  ce  qui  explique  la  sensi¬ 
bilité  de  ces  Oiseaux  aux  régimes  carencés. 

L  action  de  la  thiamine  sur  la  glycogénie  hépatique  a  donné  lieu  à 
quelques  recherches  parmi  lesquelles  il  faut  citer  celles  d’Abderhalden 
et  Wertheimer.  Ces  savants  sont  arrivés  à  cette  conclusion  fort  curieuse, 
vérifiée  d’ailleurs  par  d’autres  biologistes,  que  chez  les  Pigeons  atteints 
de  névrites  béribériques,  le  foie  contient  une  plus  forte  proportion  de 
glycogène  que  chez  les  animaux  normaux.  Heymans  et  Carier  ont  fait 
des  observations  analogues. 

Cette  accumulation  de  glycogène  est  en  rapport,  semble-t-il,  avec 
linsuffisance  du  facteur  vitaminique  qui  sert  à  sa  mobilisation.  Les 
expériences  de  Lajos  apportent  un  appui  à  cette  conception  :  des  Rats 
sont  privés  d  aliments  pendant  4  jours  ;  puis  on  leur  donne  du  glu¬ 
cose  ;  à  ceux  auxquels  on  fait  prendre  en  même  temps  de  l’insuline, 
la  fixation  du  glycogène  est  plus  considérable  ;  il  en  est  de  même  quand 
on  donne  de  la  vitamine  B^  mais  l’action  est  plus  lente. 

Mal  gré  1  insuffisance  de  la  glycogénolyse,  on  observe  souvent,  au 
cours  de  l’avitaminose  Bj,  de  l'hyperglycémie  et  même  de  la  glycosurie. 
On  en  peut  conclure  (pie  la  vitamine  B,  n’agit  pas  seulement  sur  le 
glycogène  hépatique.  Elle  favorise  aussi  1  utilisation  des  glucides  par 
les  tissus.  Elle  intervient  encore  dans  l’élaboration  de  1  acide  ascorbique 
par  le  foie. 

La  vitamine  B2  rentre  dans  le  groupe  des  flavines  ;  comme  elle  se 
trouve  en  abondance  dans  le  foie,  elle  est  souvent  dénommée  hépato- 
flavine.  Elle  renferme  dans  sa  molécule  en  position  6  et  7  deux  grou¬ 
pements  mélhvlés  et  dans  sa  position  9  un  pentose  qu’on  peut  consi¬ 
dérer  comme  du  ribose.  C’est  donc  un  G-y-diméMiyl-q-ribityl-iso- 
alloxazine,  dont  voici  la  formule  : 
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I 

HOCH 
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CI  I2  N  N 

H3C  —  H( \/  x ( :h ^ ^ G CO 


H3C  —  HCl  yCH.  /yC.  :NH 

\/  \v  \/ 

CH2  N  CO 


Le  foie  renferme  environ  i5  à  17  7  de  flavine  par  gramme  de  tissu 
frais  chez  le  Cobaye,  17  chez  le  Lapin,  17  à  20  chez  le  Boeuf,  20  chez 
le  Mouton. 

Une  petite  quantité  de  lhépatoflavine  est  libre.  Mais  la  plus  grande 
partie  se  trouve  à  l’état  d’ester  phosphorique,  le  groupe  phosphoryl 
étant  fixé  au  chaînon  terminal  de  la  chaîne  ribityl.  L’ester  ainsi  formé 
est  combiné  à  une  globine  spécifique  et  se  trouve  acquérir  un  pouvoir 
zymothique. 

L’hépatoflavine-ferment  assure  la  respiration  résiduelle  du  foie  qui 
représente  9, 3  (Kisch)  à  10,2  0/0  (Heyningen)  de  la  respiration  totale. 
On  peut  facilement  l’apprécier  en  utilisant  les  cyanures  :  ceux-ci  inhi¬ 
bent  la  respiration  des  tissus  qui  sont  sous  la  dépendance  des  ferments 
ferrugineux  et  laissent  subsister  l’action  du  flavine-ferment. 

L  hépatoflavine  agit  comme  un  accepteur  d  hydrogène  :  il  est  alors 
réduit  et  devient  incolore  ;  passé  à  l’état  de  chromogène,  il  se  réoxyde 
facilement  en  s’emparant  de  l’oxygène  de  l’air  ou  du  sang.  Par  cette 
action  oxydo-réductrice,  l  hépatoflavine  se  place  à  côté  de  l’acide  ascor¬ 
bique  et  du  glutathion,  qui  sont,  comme  elle,  fort  abondamment  répan¬ 
dus  dans  le  foie.  Nous  reviendrons  sur  son  action  dans  le  chapitre 
consacré  à  létude  des  oxydations  et  des  réductions,  car  elle  intervient 
dans  le  fonctionnement  du  système  fumarique-succinique. 

La  vitamine  B.,  agit,  conjointement  avec  d’autres  vitamines  du  même 
groupe,  dans  le  développement  organique.  Celui-ci  se  fait  mal,  si  dans 
un  régime,  d’ailleurs  bien  ordonnancé  et  pourvu  des  différentes  autres 
vitamines,  la  B,  fait  défaut.  Si  1  on  en  donne  à  un  Rat  5  7  par  jour, 

1  accroissement  se  fait  normalement. 

Bans  les  cas  d  avitaminose  B,  on  observe  chez  le  Rat,  en  même 
temps  qu  un  défaut  de  développement,  une  dermatite  avec  chute  des 
poils,  qu  011  a  dénommée  la  pellagre  du  Rat. 

La  dénomination  est  mauvaise,  car  cette  prétendue  pellagre  est  bien 
différente  de  la  pella  gre  humaine.  Celle-ci  peut  être  identifiée  à  la 
langue  noire  ou  black  longue  du  Chien.  Ces  deux  affections  sont  gué- 
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ries  par  1  emploi  du  fadeur  PP  el  de  la  vitamine  BG.  Le  premier  se 
trouve  en  grande  quantité  dans  le  foie  ;  la  seconde  y  est  moins  abon¬ 
dante. 

Le  foie  renferme  en  assez  grande  quantité  les  divers  facteurs  de  crois¬ 
sance,  vitamines  B3  et  B,,  ainsi  que  le  facteur  W.  Il  contient  aussi 
des  principes  anti-anémiques,  dont  nous  parlerons  dans  un  chapitre 
spécial.  Ce  qui  est  assez  curieux,  c’est  que  l’emploi  prolongé  de  la  vita¬ 
mine  Bj  peut  entraîner  le  développement  d’une  anémie  grave  :  c’est 
ce  qu  on  a  observé  chez  des  Pigeons  atteints  de  béribéri  expérimental 
el  soumis  à  cette  thérapeutique. 

L’opothérapie  hépatique  a  permis  de  préciser  certaines  fonctions 
dévolues  au  foie  :  elle  guérit  la  maladie  cœliaque  aussi  bien  que  l’ané¬ 
mie  ;  ainsi  «pie  la  dermatite  provoquée  chez  le  Rat  par  une  alimenta¬ 
tion  prolongée  avec  du  blanc  d’œuf. 

Vitamine  G  et  acide  ascorbique.  —  Les  travaux  de  Szent-Gyôrgyi 
ont  établi  que  la  vitamine  C  est  un  corps  bien  défini  ayant  pour  formule 
Cf>lI8Ü“,  dénommé  acide  ascorbique  à  cause  de  son  action  contre  le 
scorbut.  Sa  nature  acide  étant  admise  à  cause  de  la  formation  immé¬ 
diate  de  sels  alcalins,  Karrer  lui  assigna  tout  d’abord  la  formule  sui¬ 
vante  : 


COOH 

C - 

II 

i  :  —  OH 

il  _  c  —  ou 
I 

H  —  C - 


O 


CH-OH 


Mais  on  s  aperçut  bientôt  que  l’acide  ascorbique  n’existe  que  sous 
forme  de  lactone,  cétonique  ou  énolique.  La  forme  énolique  est  la  plus 
importante.  Elle  peut  subir  une  déshydrogénation,  donnant  ainsi  nais¬ 
sance  à  de  l'acide  déhydro-ascorbique. 

Voici  les  formules  généralement  admises  : 
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OH-OH 

OH-OH 

| 

OH2OH 

Glucose 

Ac.  /-ascorbique 

Ac.  /-ascorbique 

Ac.  dchydroascorbique 

(forme  célonique) 

(forme  énolique) 
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La  synthèse  de  l’acide  ascorbique  est  entrée  dans  le  domaine  pra¬ 
tique.  On  peut  la  faire  en  partant  de  la  d-sorbite  et  aussi  du  d-glucose. 

L’acide  ascorbique  est  lixé  dans  les  cellules  sur  les  mitochondries  et 
sur  l’appareil  de  Golgi.  11  se  trouve  presque  totalement  à  l’état  hydro¬ 
géné  :  la  forme  déhydrogénée  ou  oxydée  ne  compte  que  pour  i/io 
ou  i/:>o  ;  sa  présence  est  mise  en  doute  par  Roe.  Il  y  aurait,  en  plus, 
de  l’acide  ascorbique  lié,  qu’on  peut  libérer  par  un  chauffage  dans  une 
solution  diluée  d  un  acide  fort  (Bezssonoff)  :  la  proportion  serait  dans 
le  foie  de  10  à  i  4  o/o. 

Suivant  les  espèces  animales,  1  acide  ascorbique  doit  être  considéré 
comme  une  vitamine  ou  comme  une  hormone  :  vitamine  chez  le  Cobaye, 
le  Singe  et  l’Homme,  qui  sont  incapables  d’en  faire  la  synthèse  ;  hor¬ 
mone  chez  le  Rat,  la  Souris,  le  Lapin,  le  Chat  et  le  Pigeon  qui  ont  le 
pouvoir  de  lui  donner  naissance. 

Cependant  Rohmer  et  Bezssonoff  ont  montré  que  le  fœtus  humain 
est  capable  de  fabriquer  de  la  vitamine  C  ;  cette  fonction  persiste  pen- 
dans  les  six  premiers  mois  de  la  vie  extra-utérine,  puis  elle  diminue 
et  disparaît.  Il  semble  en  être  de  même  chez  le  Cobaye,  comme  en 
peut  s  en  rendre  compte  en  comparant  la  quantité  contenue  dans  les 
surrénales  et  le  foie,  les  principaux  organes  producteurs  de  l  acide  ascor¬ 
bique,  chez  le  fœtus  et  chez  l’adulte. 

Y oici  les  chiffres  trouvés  par  A.  Giroud  :  les  quantités  sont  expri¬ 
mées  en  milligrammes  et  sont  rapportées  à  i  gramme  de  tissu  frais.  En 
opposition  avec  ce  qui  se  passe  chez  le  Cobaye,  nous  mettons  les  résul¬ 
tats  obtenus  chez  le  Mouton  :  l’opposition  est  démonstrative  : 


Cobaye 

Mouton 

F têtus  Adulte 

Fœtus  Adulte 

Surrénales  ....  o,56  o,iG  o,5o  i,3q 

Foie .  o,i4  o,o4  0,09  0,27 

L)e  nombreuses  analyses,  assez  bien  concordantes,  nous  ont  fait 
connaître  la  quantité  d’acide  ascorbique  contenue  dans  les  organes  des 
diverses  espèces  animales.  Ce  sont  les  capsules  surrénales  qui  en  ren¬ 
ferment  la  plus  forte  proportion,  le  foie  vient  ensuite.  Voici  quelques 
chiffres  empruntés  aux  travaux  de  Giroud  : 

Quantité  rl’aride  ascorbique 
contenue  dans  iuo  gr. 

de  surrénales  de  foie 


Souris .  1 43  mgr.  33  mgr. 

Hat .  294  »  23  » 

Lapin .  207  »  17  » 

Chien .  i43  »  26  » 

Chat .  1 1 1  »  18  » 

Cheval .  197  »  20  » 

Bœuf .  1 33  »  29  » 


Ajoutons  que  les  moyennes  sont  plus  élevées  chez  les  femelles  que 
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'  liez  les  mâles  :  24  milligrammes  chez  le  Chien,  3o  milligrammes  chez 
la  Chienne  ;  3i  milligrammes  chez  la  Souris  mâle  et,  chez  la  femelle, 
38  milligrammes. 

Dans  I  hépato-pancréas  des  Invertébrés,  Giroud  et  Leblond  ont  trouvé 
:>G  niilhgrammes  o/o  chez  1  lylilus  (jaUuprovincialis,  i  no  chez  Ocfopus 
v ii I (j aris  (i). 

L’acide  ascorbique  provient  de  l'alimentation  et  la  quantité  fixée  par 
les  animaux  varie  a\ec  le  régime.  Mais  une  distinction  s’impose  entre 
les  animaux  capables  d’en  faire  la  synthèse  et  insensibles  à  la  carence 
et  ceux  qui  doivent  utiliser  l'acide  ascorbique  apporté  par  l’alimenta¬ 
tion.  Ainsi  chez  la  Souris  au  régime  normal,  la  quantité  contenue  dans 
le  foie  est  de  iofi  milligrammes  ;  chez  la  Souris  carencée,  la  diminution 
qui  se  produit  est  assez  légère,  car  le  foie  contient  encore  i  3  milli- 


grammes.  Les  résultats  sont  bien 

différents,  chez 

le  Cobaye,  comme 

le  montrent  les  chiffres  suivants  : 

Surrénales 

Foie 

Cobaye  normal . 

.  120.4 

28,6 

»  carencé . 

.  G, 3 

3,3 

Au  bout  de  3  semaines  d’un  régime  carencé,  le  foie  du  Cobaye  ne 
contient  plus  que  2,9  d’acide  ascorbique.  La  proportion  se  maintient 
longtemps  à  ce  niveau,  tandis  que  la  teneur  en  acide  ascorbique  tend 
à  s  égaliser  entre  tous  les  organes. 

Si  l’on  prend  le  foie  d’un  Cobaye  scorbutique  et  si  on  y  ajoute  de 
1  acide  .ascorbique,  on  constate  une  augmentation  de  la  consommation 
d’oxvgène  dans  la  proportion  de  5  à  5y  0/0  (Ilarrison).  Ce  résultat 
cadre  avec  les  expériences  de  Quastel  et  Wheatley  qui  ont  constat»'  »|uc 
l'acide  ascorbique  favorise  l’oxydation  de  certains  acides  gras  dans  le 
parenchyme  hépatique. 

L'acide  ascorbique  provenant  de  1  alimentation,  la  quantité  qui  en  est 
fixée  varie  avec  le  régime.  Les  travaux  de  Guha  et  Ghosh  semblaient 
établir  que  les  animaux  capables  d’en  faire  la  synthèse,  utilisaient  le 
glucose  ou  le  mannose  dont  l’ingestion  augmentait  la  quantité  d’acide 
ascorbique  dans  l'intestin  et  le  foie.  Mais  les  recherches  de  von  Euler, 
( ia rl z  et  Malmherg,  d  Ammon  et  Grave,  de  Ch.  Mentzer  et  MUo  Urbain 
n’ont  pas  confirmé  ce  résultat.  Ni  le  glucose  ni  le  mannose  n  intervien¬ 
nent  et,  chez  les  rats  morts  d  inanition,  le  foie  et  1  intestin  contiennent 
une  quantité  normale  d’acide  ascorbique.  On  ne  sait  pas  encore  aux 
dépens  de  quelle  substance  se  fait  la  synthèse. 


(1)  On  trouvera  un  excellent  exposé  de  la  question  dans  l’article  de  A.  Giiioud.  Répar¬ 
tition  de  la  vitamine  C  dans  l’organisme,  lïrgebnisse  der  Vitainin-und  Honnonfor- 
chung,  Leipzig,  ig38,  t.  I,  pp.  08-ii3. 

Gf.  Giroud  et  Leblond.  Recherches  sur  l’acide  ascorbique.  Soc.  de  Chimie  biologi¬ 
que,  ig3G,  pp.  173-175.  —  Répartition  de  l’acide  ascorbique  dans  l’organisme.  Ibid., 
I9-U>  LP-  iio5-ii25. 
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Chez  les  animaux  qui  sont  incapables  de  lui  donner  naissance,  la 
vitamine  C  doit  être  apportée  par  l'alimentation.  Les  Cobayes  doivent 
en  recevoir,  par  jour  et  par  kilogramme,  ioo  milligrammes.  Dans 
l'espèce  humaine,  les  besoins  sont  bien  moins  considérables  :  il  sullit 
d’une  dose  quotidienne  de  5o  à  Cio  milligrammes  pour  un  Homme  de 
-o  kilogrammes. 

L’acide  ascorbique  s’éliminant  par  I  urine,  il  esl  facile  d  en  établir 
le  bilan  chez  l'Homme.  Euler  et  Malmberg  ont  trouvé  en  Suède,  chez 
les  habitants  des  villes,  25  milligrammes,  chez  les  campagnards,  de 
5  à  ii.  L’élimination  esl  de  i5  à  25  milligrammes  aux  Pays-Bas  (van 
Eckelen),  un  peu  moins  de  i5  milligrammes  «à  Bio  de  Janeiro  (G.  Vil- 
lela). 

Ces  chiffres  permettent  de  conclure  que,  dans  tous  les  pays,  1  ali¬ 
mentation  apporte  une  quantité  insuffisante  de  vitamine  C.  On  com¬ 
prend  ainsi  pourquoi  la  proportion  de  1  acide  ascorbique,  fort  elevee 
chez  le  fœtus  humain,  qui  a  le  pouvoir  d  en  faire  la  synthèse,  subit  une 
chute  brusque  après  la  naissance  et  diminue  progressivement  au  cours 
de  l’existence. 

Voici  les  chiffres  que  donne  Giroud.  Ils  sont  rapportés  à  ioo  grammes 
de  tissu  et  exprimés  en  milligrammes  : 


Surrénales  . 

Fœtus 

183 

bouveau-né 

7° 

Enfant 

5o 

Adulte 

4o 

Vieillard 

10 

Foie  . 

.  . 

. 

2G 

iG 

20 

i5 

4 

Cette  carence  habituelle  en  vitamine  (J  explique  la  fréquence  des  for¬ 
mes  atténuées  du  scorbut  qu’on  observe  en  Suède  dans  la  proportion 
de  18  pour  ioo  habitants  (Gœthlin)  et  aux  États-Unis  dans  une  pro¬ 
portion  qui  varie  de  35  à  66  o/o  (Dalldorf).  Les  troubles  consistent 
surtout  en  altérations  gingivales  et  en  une  fragilité  des  capillaires, 
qu’on  apprécie  par  les  nombreuses  pétéchies  que  provoque  l’applica¬ 
tion  d’un  brassard. 

L  acide  ascorbique  remplit  dans  l’organisme  et  spécialement  dans  le 
foie  un  rôle  physiologique  d’une  grande  importance.  Il  protège  le  gly¬ 
cogène,  dont  la  quantité  est  fortement  diminuée  chez  les  Cobayes  scor¬ 
butiques.  Altenburger,  à  qui  nous  devons  celte  importante  constata¬ 
tion,  ajoute  qu  il  favorise  la  glycogénopexie  chez  les  individus  normaux 
et  empêche  la  désintégration  glvcogénique  que  produit  la  llivroxine  (i). 

Lu  même  temps  qu  elle  fait  baisser  le  taux  du  glycogène  dans  le  foie 
et  aussi  dans  les  muscles,  la  carence  en  vitamine  C  diminue  la  résistance 
a  la  fatigue.  Chez  les  animaux  normaux,  l’acide  lact if j ne  ne  reste  pas 
dans  les  muscles  qui  se  contractent  ;  chez  les  carencés,  il  s  \  trouve  en 
abondance,  même  pendant  le  repos  ;  pendant  le  travail,  la  quantité  peut 

(0  E.  Altenburger.  Ueber  die  Beziebungen  der  AscorbinsSure  zum  Glykogenhaus- 
halt  der  Lebcr.  Klin.  Wochenschrift,  ig36,  l.  XV,  I  >  |  » .  1 1 2  9  - 1 1 3 1 . 
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encore  augmenter  de  3o  o/o.  Voici  ([uelques  chiffres  empruntés  à  une 
noie  de  A.  Rakoto-Ratsimamanga  (i),  «pii  montrent  le  parallélisme  entre 
1  augmentation  de  1  acide  ascorbique  dans  les  surrénales,  l’augmentation 
du  glycogène  dans  le  foie  et  les  muscles,  la  diminution  de  l’acide  lacti¬ 
que  dans  les  muscles  et  le  sang. 


•idc  ascorbique 
administre 
pendant 

26  jours 

Ar.  ascorbique 
dans 

les  surrénales 
mgr.  p.  loogr. 

Acide  lactique 
en  mgr.  p  ino  qr. 

Muscles  Samj 

Glycogène 
en  mgr.  p.  iou  gr. 

Foie  Muscles 

0 

G7 

5o  9,5 

1.29 

0,6 

10  mgr. 

Ga,i 

)) 

)) 

5,3o 

2,95 

Go  )> 

12.3,8 

24 

3, G 

5,90 

5,3o 

L’acide  ascorbique  intervient  dans  le  métabolisme  des  lipides,  car  il 
transforme  la  pro-estérase  en  enzyme,  agissant  ainsi  comme  une  kinase. 
Il  accélère  1  action  d’un  grand  nombre  de  ferments  intrahépatiques, 
arginase,  cathepsine,  amylase  ;  il  favorise  la  désamination  de  l  histi- 
dine. 

Szent-Gyôrgyi  a  découvert  dans  le  foie  une  hexosidase,  à  action  réver¬ 
sible,  qui  oxyde  lacide  ascorbique.  Le  glutathion  intervient  pour  pro¬ 
téger  la  vitamine  :  d  est  oxydé  à  sa  place.  Quand  G  —  SU  a  disparu, 
l  acide  ascorbique  est  oxydé  à  son  tour.  Il  sera  ensuite  réduit  par  le  glu¬ 
tathion  dont  l’action  est  rendue  cinq  fois  plus  rapide  par  le  ferment 
hépatique  (s). 

De  nombreuses  recherches  expérimentales  ont  démontré  que  la  quan¬ 
tité  d’acide  ascorbique  contenue  dans  le  foie  et  dans  les  surrénales  dimi¬ 
nue  au  cours  de  1  intoxication  diphtérique  et,  à  un  moindre  degré,  au 
cours  des  infections  par  le  pneumocoque  et  par  le  bacille  tuberculeux. 
On  a  été  ainsi  conduit  à  donner  des  vitamines  G  aux  animaux  en  expé¬ 
rience  et  l’on  a  observé  des  améliorations  incontestables.  On  a  constaté 
en  même  temps  qu  il  se  produit  une  augmentation  des  propriétés  bac¬ 
téricides  du  sérum.  Voilà  une  nouvelle  voie  ouverte  aux  recherches 
expérimentales. 

L’acide  ascorbique  peut  encore,  en  s  accumulant  dans  le  foie,  préve¬ 
nir  l'anaphylaxie  du  Lapin  (Giroud)  et  diminuer  la  toxicité  du  cyanure 
de  mercure  (Max  Vauthey). 

De  récents  travaux  ont  établi  que  l’action  dévolue  à  la  vitamine  G, 
surtout  contre  le  développement  du  scorbut,  est  complétée  par  1  inter¬ 
vention  de  deux  autres  vitamines  (3).  G  est  d  abord  la  vitamine  P,  isolée 
par  Armcntano  et  Szent-Gyôrgyi,  qui  agit  sur  la  perméabilité  des  capil¬ 
laires  :  dénommée  tout  d’abord,  citrine,  pour  rappeler  sa  formation 

(i)  Rakoto-Ratsimamanca.  Rapports  de  l’acide  ascorbique  et  de  l'activité  musculaire. 
Société  de  Biologie,  i < ) 3 7 ,  t.  CXXVI,  p.  n34- 

(:>')  F.  !..  Hopkins  and  E.  .1.  Morgan.  Sonic  relations  between  ascorbic  acid  and  glu¬ 
tathion.  Biochemical  .tournai,  i<>3G,  t.  XXX,  pp.  1 446- 1462. 

(3)  Cf.  Ph.  Pagniïz  cl  A.  Varay.  Deux  nouvelles  vitamines.  La  Presse  médicale, 
2.3  octobre  1937,  p.  i486. 
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diiiis  le  citron ,  la  vitamine  I*  est  un  llavone  < | u i  semble  i<lenti< | ne  à  la 
\ilamine  .1  retirée  des  groseilles  par  II.  von  Euler. 

La  deuxième  xilamine,  la  \ilaminc  K  (Koagulalionvitamme)  dé-cou¬ 
verte  par  Dam,  agit  sur  la  coagulation  du  sang.  Sa  déficience  explique 
les  troubles  de  la  coagulation  sanguine  (pi  on  observe  dans  le  scorbut 
et  dans  les  ictères  par  rétention. 

La  xilamine  K  est  abondamment  répandue  dans  les  végétaux  et  se 
trouve  en  grande  quantité  dans  le  foie  du  Porc.  On  n  en  décèle  pas 
dans  le  foie  de  la  Morue.  Llle  semble  agir  sur  la  prothrombine  dont 
elle  favorise  la  transformation,  (lest  un  produit  liposol uble,  lliermcfstn- 
bilc,  qui  l'enferme  un  noyau  indol. 

On  sait  que  la  vitamine  D  se  trouve  en  abondance  dans  le  foie  de  cer¬ 
tains  Poissons  et  dans  l'huile  ipi’on  en  peut  extraire,  dans  I  huile  de 
foie  de  Morue  par  exemple.  Llle  a  pour  source  principale  I  ingestion  des 
êtres  microscopiques  irradies  dont  I  ensemble  constitue  le  planklon. 

Signalons  encore  la  présence  dans  le  foie  dune  petite  quantité  de 
xilamine  E,  qui  semble  jouer  un  rôle  dans  le  métabolisme  du  fer. 


Mil 

ACTION  DU  FOIE  SUR  LES  POISONS 

On  savait  depuis  longtemps  que  le  foie  est  capable  d  arrêter  et  d  em¬ 
magasiner  dixerses  substances  toxiques,  dette  fonction  protectrice  sem¬ 
ble  au  premier  abord  ne  pouxoir  s'exercer  que  dans  certaines  conditions 
spéciales.  On  conçoit  (pic,  pendant  toute  I  existence  d’un  être,  elle 
puisse  n  avoir  jamais  I  occasion  de  se  manifester. 

Les  travaux  modernes,  en  appelant  I  attention  sur  la  fréquence  (lies 
anto-intoxications  et  en  établissant  que  l’organisme  absorbe  et  fabrique 
constamment  des  poisons,  ont  mis  au  premier  rang  le  rôle  protecteur 
du  foie  et  ont  démontré  que  cette  glande  est  forcée  à  tout  moment  d  in¬ 
tervenir.  Ils  ont  eu  aussi  pour  conséquence  de  modifier  nos  conceptions 
sur  les  intoxications  et  d  en  faire  donner  une  définition  nouvelle,  extrê¬ 
mement  large  et  compréhensive. 

(bi  doit  admettre  aujourd  fini  qu  d  y  a  intoxication  toutes  les  fois 
qu  est  modifiée  la  constitution  chimique  des  liquides  où  plongent  les 
éléments  vivants  :  sang,  lymphe,  plasmas  interstitiels.  Pour  que  les 
phénomènes  toxiques  se  manifestent,  il  faut  que  le  trouble  chimique 
atteigne  I  intérieur  même  de  la  cellule,  c’est-à-dire  la  partie  liquide 
dans. laquelle  sont  plongées  les  micelles,  les  véritables  éléments  doués 
de  xitulité*.  Sans  rechercher  par  quel  mécanisme  se  développent  les 
troubles  rnicellaires  et  sans  vouloir  discuter  les  arguments  (pii  semblent 
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établir  « | u r*  I  intoxication  est  essentiellement  caractérisée  par  fies  modi- 
licalions  colloïdales,  il  nous  suffit  de  rappeler  que  le  |eu  régulier  de 

I  organisme  exige  ipie  la  constitution  cliimiipie  du  milieu  organique 
reste  invariable  ou  loul  au  moins  ne  sidusse  pas  de  trop  profondes 
niodiliealinns.  (  h  I < *  Ion*  intervient  pour  inauilenir  ou  rétablir  la  consti¬ 
tution  cli  un  mue  de  I  organisme  (  i  ). 

Si  Ion  envisage  la  question  de  ce  point  de  vue  élevé,  on  doit  recon¬ 
naître  (pi  il  n  est  pas  irrationnel  de  décrire  une  action  du  foie  sur  les 
poisons,  (lerles  I  expression  a  le  défaut  d  évoquer  une  conception  téléo¬ 
logique  surannée.  Le  foie  n  est  pas  un  organe  avant  pour  fonction  de 
transformer  des  substances  qui  pourraient  être  nuisibles  à  I  organisme. 

II  exercerait  ainsi  une  action  élective,  singulièrement  mystérieuse.  En 
réalité,  son  rôle  se  ramène  à  arrêter  H  emmagasiner  les  substances 
anormales  ou  même  normales  «pu  se  trouvent  en  excès  dans  le  sang 
de  la  veine  porte  et  à  faire  subir  à  certaines  d’entre  ('Iles  des  transforma¬ 
tions  d  ordre  chimique.  Il  contribue  ainsi,  comme  beaucoup  d  autres 
organes,  à  maintenir  fixe  et  invariable  la  constitution  chimique  du  sang, 
e  esl-n-dire.  si  Ion  adopte  la  définition  que  nous  avons  proposée,  à 
éviter  I  intoxication,  des!  une  propriété  générale  qui  est  plus  marquée 
dans  le  foie  que  dans  tout  autre  organe  et  qui  mente  par  conséquent 
une  étude  spéciale. 

Nous  avons  déjà  décrit  divers  processus  chimiques  qui  se  passent  dans 
le  foie  et  aboutissent  à  la  transformation  des  substances  toxiques  en 
substances  moffensivcs.  Nous  avons  vu,  par  exemple,  «pie  les  savons, 
les  peptones,  les  sels  ammoniacaux  sont  arrêtés  et  modifiés.  Les  sels 
ammoniacaux  donnent  de  !  urée  ;  or,  pour  un  même  poids  d  azote, 

I  urée  est  in  lois  moins  toxique  que  le  carbonate  d’ammonium  ;  elle 
exerce  une  action  sur  la  sécrétion  urinaire,  qui  démontre  la  collabo¬ 
ration  du  foie  et  du  rem.  (l’est,  comme  I  ont  établi  dit.  Richet  et  Bou¬ 
chard,  un  véritable  diurétique  physiologique. 

Pour  mettre  en  évidence  l’action  du  foie  sur  les  poisons,  on  peut 
employer  sept  procédés  différents  : 

1°  Empoisonner  un  animal  et  doser  la  quantité  de  poison  qui  s  est 
accumulée  dans  les  tissus  (‘I  les  organes  ; 

Etudier  I  élimination  des  poisons  par  I  urine  et  les  variations  qui 
se  produisent  quand  le  loie  est  lésé  ; 

Déterminer  comparativement  la  dose  mortelle  dune  substance, 
suivant  qu'on  I  introduit  par  une  veine  périphérique  ou  par  un  rameau 
de  la  veine  p< nie  ; 

V’  Etudier  comparativement  la  toxicité  d  une  substance  chez  un  am- 

(i)  Roger.  Aclion  du  foie  sur  les  poisons.  Thèse  de  Paris,  1887.  —  Colosanti,  Ricer- 
rhi1  rsegiiilc  nell'  Inslilulo  di  farinai otogie  spcriinentale  c  di  chirnica  fisiologica,  Rome, 
is<|(i,  vol.  lit  :  La  f unzionc  proUelira  del  legal o.  —  Petronk,  La  funzione  prottetrice 
drl  fegato.  La  Pedialria,  nns  nvii,  Ma  poli,  îqoo.  —  F,.  L.  Orin.  Pathologie  Physiology 
ni  hiver  in  relation  lo  intoxication  and  infection.  The  Journal  of  American  med.  Asso¬ 
ciation,  10  novembre  1  <) u 5 ,  ]».  i533. 
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, 1 1 1 1 1  jutai  I  ci  chez  un  animal  dont  la  veine  porte  a  ete  lier  ou  qui  a  subi 
une  lisl nie  porto-cave  ; 

,Y  Rludier  la  toxicité  d'une  substance  chez  un  animal  normal  et  chez 
un  animal  dont  le  foie  est  lest'  ou  supprime  ; 

(*'  llechercher  ce  tpic  devient  la  toxicité  d  un  corps  quand  <>n  I  a 
laissé  en  contact  avec  les  cellules  hépatiques  ; 

-°  Rechercher  ce  «pie  devient  la  toxicité'  d'une  solution  quand  on  I  a 
lait  passer  à  travers  un  loie  préparé  pour  la  circulation  artificielle. 

Ces  différentes  méthodes  se  complètent  les  unes  les  autres  et  con¬ 
duisent  à  «les  résultats  concordants. 


ACTION  DU  FOIE  SUE  LES  POISONS  MINÉRAUX 


Il  ne  faut  pas  croire  que  le  foie  arrête  indistinctement  toutes  les  sub¬ 
stances  que  lui  amène  la  veine  porte.  Il  exerce  une  action  élective  qui 
apparaît  très  nettement  quand  <m  étudie  les  sels  minéraux. 

I  n  grand  nombre  de  poisons  minéraux  s’accumulent  dans  le  foie  ; 
quelques-uns  s  éliminent  par  la  Iule;  c  est  le  cas  des  bromures,  des 
indurés,  du  ferrocyanure  de  potassium,  du  sahcylate  de  soude.  On  a 
mis  à  profil  ret  arrêt  du  sahcylate  pour  explorer  le  fonctionnement  du 
foie  llocli  et  Schiff  font  ingérer  à  des  malades,  \ers  8  heures  du 
matin,  o  gr.  o/j  de  sahcylate  de  soude  ;  ils  recueillent  les  urines  émises 
de  8  à  i  1  heures,  puis  de  i  i  à  i3  heures.  Ils  y  recherchent  le  sahcylate 
au  moyen  du  perchlorure  de  fer.  Un  foie  normal  relient  la  totalité  de 
la  dose  ingérée  :  un  foie  pathologique  en  laisse  passer  une  partie.  Le 
procède  est  simple  et  suffisamment  précis. 

L  action  du  foie  s’exerce  surtout  sur  les  métaux  lourds.  Le  lactate 
de  1er  est  trois  fois  moins  toxique  quand  on  I  ni|erte  par  un  rameau  de 
la  veine  porte  (pie  lorsqu’on  l’introduit  par  une  \cme  périphérique. 
Dans  les  mêmes  conditions,  I  alhummate  de  cuivre  perd  la  moitié  de  sa 
toxicité. 

U  autre  part,  le  foie  emmagasine  et  conserve  pendant  longtemps  les 
sels  de  mercure,  de  plomb,  d’arsenic.  Il  élimine  par  la  hile  une  petite 
quantité  de  ees  mêmes  sels.  Les  sels  de  manganèse,  d’antimoine,  d  ar¬ 
gent.  de  zme,  passent  également  dans  cette  sécrétion. 

L  accumulation  des  métaux  lourds  s'explique  en  partie  par  les  com¬ 
binaisons  <pi  ils  contractent  avec  les  nuclémcs,  en  partie  par  leur  rédue- 
hon  et  leur  fixation  à  I  état,  métallique  dans  les  cellules  de  Kupffer.  (l  est 
ce  que  Siecardi  et  Roneato  ont  observé  sur  des  chiens  soumis  à  l'intoxi¬ 
cation  saturnine. 

Les  substances  métalliques  qui  se  déposent,  dans  le  foie  peuvent  y 
séjourner  fort  longtemps.  Plnhppeau  a  trouvé  du  cuivre  dans  le  l’oie 
d  un  Lapin,  1  mois  après  qu’on  eêil  cessé  de  lui  faire  ingérer  ce  métal, 
'hile  avait  déjà  observé  des  faits  analogues. 
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I  j  cl  il)  1 1  ri. il  mu  iln  mercure  semble  encore  plus  lente.  kussmaiil  ;i 
ici  rouv  e  ce  métal  iiu  ImmiI  d(‘  \  cl  i')  mois  ci  Culsnn  après  plusieurs 
milices,  \uisi  s  e\ | >1 1< 1 1 iora icii I  les  Imls  de  mercurialisme  tardif  rappor- 
I es  p;i r  kussmmil  :  on  a  mi  survenir  de  la  salivation  mercurielle  à  la 
> 1 1 1 1 ( *  d  un  relroidissenicMil  ou  il  une  cure  suit iireuse,  l>'  u. sieurs  aiuii'es 
apres  la  cessa  lion  d  un  trailcmcnl  hvdrargv riipic. 

La  plupart  des  substances  minérales  et  diverses  substances  organi¬ 
ques,  apres  avoir  etc  arretées  par  le  loie,  s  éliminent  au  moins  en  par¬ 
tie,  par  la  bile,  comme  nous  I  avons  indiqué  en  parlant  de  cette  sécré¬ 
tion  (pp.  i  3:î-  i  3(i  ). 


ACTION  nr  FOIE  SUE  /.ES  ALCALOÏDES  VÉGÉTAUX 

L  action  du  loie  sur  les  alcaloïdes  végétaux,  signalée  par  llégcr  cl 
Se  b  1 1 1 ,  peut  être  laeilement  démonlrée  en  pralKpianl  des  in|ocIions 
comparatives  par  une  veine  périphérique  cl  par  un  rameau  de  la  veine 
porte.  Il  laul  seulement  avoir  soin  de  diluer  la  substance  en  tenant 
compte  de  son  équivalent  toxique;  autrement  dit,  la  dose  reconnue 
mortelle,  quand  on  I  ni|ecte  dans  mie  veine  périphérique,  devra  être 
contenue  dans  10  ou  ;>o  centimètres  cubes  de  liquide,  et  celui-ci  devra 
être  introduit  peu  à  peu  et  très  lentement  ;  c’est  pour  avoir  négligé  ce> 
précautions  que  plusieurs  expérimentateurs  n  ont  pas  réussi  à  mettre  en 
évidence  1  action  protectrice  du  foie;  qu  il  s  agisse  des  poisons  ou 
qu  il  s  agisse  du  sucre,  cette  glande  laisse  passer  les  solutions  concen¬ 
trées.  Nous  avons  montré,  par  exemple,  que  le  foie  ne  modifie  pas  la 
toxicité  d  une  solution  de  nicotine  à  o,b<>  o/o  ;  que  I  injection  soit  faite 
par  une  veine  périphérique  ou  par  la  veine  porte,  la  dose  mortelle  est 
la  même  dans  les  deux  cas  ;  elle  oscille  autour  de  b  milligrammes. 
Mais  si  l’on  emploie  une  dilution  à  o,o5  o/o,  les  résultats  sont  bien 
différents  :  pour  tuer  i  kilogramme  d  animal,  il  faut  introduire  ~  mil¬ 
ligrammes  par  une  veine  périphérique  et  i  \  par  un  rameau  de  la  veine 

La  nécessité  de  la  dilution  ressort  encore  des  expériences  fort  inté¬ 
ressantes  de  (  iliouppe  et  Pinet  (  i  ),  qui  n  en  ont  d  ailleurs  pas  saisi  I  inter¬ 
prétation.  Lu  injectant  sur  des  Chiens,  par  un  rameau  de  la  veine 
porte  et  aussi  par  l’artère  fémorale,  une  solution  de  chlorhydrate  de 
strychnine  à  i  pour  i.abo,  on  n  observe  aucun  trouble  ;  puis  brusque¬ 
ment,  au  bout  d’une  dizaine  de  minutes,  les  convulsions  éclatent,  aussi 
fortes  que  si  I  injection  avait  été  faite  par  une  veine  périphérique.  Il  y  a 
eu  seulement  un  retard  dans  les  manifestai  ions  ;  mais  la  dose  inor  telle 
est  sensiblement  la  même  :  o  mgr.  :>5  par  une  veine  périphérique  ; 

(i)  <  imui'ii  et  I’im  i.  Action  du  foie  mm  la  strychnine.  Soc.  de  Biologie,  aC  novem¬ 
bre  1887,  pp.  706-709. 
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0,30  «'i  o,3o  par  une  artère,  o,3  à  o,3i  par  la  veine  porte,  (lest  que 
dans  ces  conditions,  il  se  produit  une  vaso-constriel ion  intense  «pu 
empêche  le  passade  du  poison,  sans  en  permettre  I  absorption  par  le 
li>su  hépatique.  .1  avais  eu  le  soin  d  indiquer,  dès  mes  premiers  tra¬ 
vaux,  (pie  la  dose  mortelle  par  kilogramme  doit  être  diluée  dans  une 
dizaine  de  centimètres  cubes.  Puisqu'elle  est  de  o  mgr.  •>->,  il  faut 
employer  une  dilution  à  1  p.  i.ooo.  Dans  ces  conditions,  I  action  du 
foie  est  facilement  mise  en  évidence,  car  la  vaso-constrietion  <pu  se 
produit  est  moins  brutale,  eile  fa\orise  le  contact  du  poison  avec  le 
tissu  hépatiipie  et  sa  pénétration  dans  les  cellules  qui  vont  1  arrêter  et 
le  transformer. 

|<]n  opérant  dans  des  conditions  bien  déterminées,  en  utilisant  des 
solutions  fort  diluées  et  en  les  injectant  lentement,  j  ai  reconnu  que  la 
plupart  des  alcaloïdes  (nicotine,  morphine,  atropine,  quinine,  strych¬ 
nine,  cicutine)  perdent  la  moitié  de  leur  toxicité  en  traversant  le  foie. 

Par  la  méthode  des  circulations  artificielles,  Woronzow  a  établi  que 
le  foie  fixe  la  nicotine,  l’aconitine,  la  digitaline,  l’atropine,  la  plivsos- 
ligmine,  la  picrotoxme,  la  strychnine,  I  adrénaline  ;  son  action  sur  la 
nmscarine  et  la  rieine  est  particulièrement  énergique. 

Si  l’on  extirpe  le  foie  d  une  Grenouille,  les  sels  de  strychnine  et, 
d’après  Schupfer,  I  apoinorplune  et  la  pilocarpine  ont  une  toxicité  sem- 
hlahle,  qu’ils  soient  introduits  sous  la  peau  ou  dans  l’intestin.  Si  les 
animaux  normaux  résistent  mieux  quand  le  poison  est  donné  par  le 
tube  digestif,  ce  n  est  pas,  comme  on  le  croyait,  parce  que  l’absorption 
est  ] >1 1 1 s  lente,  c  est  parce  que  le  foie  peut  intervenir.  Quand  on  opère 
sur  des  Grenouilles  privées  de  foie  et  qu  on  leur  injecte  de  la  strychnine, 
aux  unes  sous  la  peau,  aux  autres  dans  une  anse  intestinale,  on  constate 
< j i ie  ces  dernières  succombent  plus  rapidement.  Mann  et  ses  collabora¬ 
teurs  ajoutent  que  les  Grenouilles  dont  on  a  extirpé  le  foie  supportent 
mal  les  faibles  doses  de  nicotine  et  se  rétablissent  beaucoup  plus  lente¬ 
ment  que  les  Grenouilles  normales  ou  spléneetomisées.  Au  contraire, 
la  ligature  des  vaisseaux  afférents  du  rein,  chez  une  Grenouille,  grâce 
aux  anastomoses  qui  relient,  chez  cet  animal,  le  système  porte  rénal  au 
système  porte  hépatique,  détermine  une  congestion  du  foie  ;  elle  aug¬ 
mente  ainsi  son  action  sur  les  poisons. 

Les  résultats  sont  analogues  quand  on  opère,  comme  l’ont  fait  Kol- 
har,  Maginis  Msleben,  llothberger  et  \\  interherg,  Fischler  sur  des 
Cluens  munis  d  une  fistule  d  Eck.  La  dose  toxique  est  identique,  que 
1  alcaloïde  soit  introduit  par  l’estomac  ou  sous  la  peau.  Schmiedeherl  a 
constate  que  le  Chien,  insensible  à  l  étal  normal  à  l’action  hypnotique 
de  |  urethane,  en  subit  les  effets  si  l’on  a  pratiqué  une  anastomose 
porto-cave. 

Lar  des  expériences  comparatives  sur  des  Chiens  normaux  et  sur  des 
Llneiis  auxquels  il  avait  extirpé  le  foie,  Mann  a  mis  en  évidence  I  action 
de  celle  glande  sur  la  strychnine  et  sur  la  nicotine.  Il  a  constate  aussi, 
pat  la  méthode  des  circiijahous  artificielles,  que  le  foie  détruit  la  uico- 
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1 1 1 1  < * .  Il  a  moulu’  encore  <|ii  nue  dose  de  nicotine,  trop  faillie  pour 
modilier  la  pression  artérielle  riiez  un  Clnen  normal,  esl  capable  d'agir 
sur  un  <  Ihien  hépaleclonusé  (i). 

Sur  1rs  petits  animaux  comme  la  Souris,  il  est  impossible  d'rnlr\er 
le  loir,  mais  on  oblienl  des  résultats  intéressants  ru  pral npianl  des 
résections  plus  ou  moins  étendues.  Dans  ers  conditions,  Warlscli  et 
Srlve  ont  constaté  ipie  I  averlme,  ou  alcool  lribromo-élliyli<pie 
CBr‘  (  !ïl2OII,  est  iorl  mal  supporté1,  1rs  animaux  endormis  par  une 
petite  dose  se  rétablissent  fort  lentement. 

Partos  a  mis  rn  évidence  I  action  du  foie  par  une  méthode  indirecte. 
Il  a  le’  1rs  uretères  rlirz  des  Lapins  et  a  constaté  ipie  1rs  animaux  résis¬ 
taient  à  de  petites  doses  de  curare,  I  élimination  rénale  était  supprimée 
mais  I  action  du  ioie  suffisait  à  sauver  I  organisme. 

Aux  alcaloïdes  nue  nous  avons  déjà  mdiuués,  il  faut  a|oiiler  la  san- 
tonme.  Si  l’on  en  fait  ingérer  •>.  centigrammes  à  un  Homme  et  si  on 
recueille  les  urines,  on  peut  facilement  en  suivre  I  élimination  au  moven 
de  la  lessi\r  de  soude,  «pu  donne  une  coloration  rouge  :  l'élimination 
commence  au  bout  d  une  heure,  atteint  son  maximum  vers  la  «pialrième 
heure  pour  si1  terminer  au  bout  de  <)  heures.  Lit  cas  d’affection  hépa- 
tupie,  I  élimination  serait  plus  rapide  et  moins  régulière.  \  U  «  *  I  MoulJilar 
propose  I  emploi  de  la  sanlonme  comme  méthode  d’exploration  des  fonc¬ 
tions  liépal icpies.  Les  résultats  «pi  il  rapporte  ont  été  eonlrouxés  par 
Carrière,  Martin  et  Dulossé,  conlirmés  par  Fueci. 

L’action  du  foie  ne  s’étend  pas  indistinctement,  à  tous  les  alcaloïdes 
et  n  est  pas  idenliipie  chez  toutes  les  espères  animales  ;  ainsi,  d  après 
Héger,  II*  Ioie  de  la  Crenomlle  agit  éiiergiipiemenl  sur  I  bxosevamine  ; 
le  foie  du  Lapin  n  a  «pie  peu  d  mlluriire  ;  celui  du  Cohave  n  en  a  pas 
du  tout.  Le  foie  du  Clnen  est  également  niait  1 1  (Buys). 

Les  expériences  de  Clark  sont  fort  intéressantes,  parce  «pie  I  auteur 
a  opéré  comparativement  avec  le  sang,  le  foie  et  1rs  divers  tissus  de  plu- 
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modifienl  pas  la  toxicité  de  I  atropine. 

Celle  action  du  Ioie,  dé|à  si  manpiée,  est  encore  plus  émergitpie. 
ipiand  les  animaux  ont  été  préparés  par  des  mp'elions  préalables  de  la 
substance  loxiipie.  (  !  est  ce  «pi«*  démontre  I  étude  de  la  morplunc.  \  I  b  a  - 
nese  a  constaté  «pie  le  Ioie  des  Chiens  accoutumés  à  cet  alcaloïde,  le 
neutralise  beaucoup  plus  énergi<pienienl  «pie  le  Ioie  normal.  L.  S  rausl 
arrive  à  une  conclusion  semblable,  lai  destruction  par  le  Ioie  peut  de\e- 

(xi  M.  Un  ni  ,  II.  Fssrx  and  F  M\x.  I  lie  10I11  nf  lin1  liver  in  Ihr  iloslnn  lion  or 
inactivation  of  nicotinn.  \iner.  Journal  oj  l'Iiysiology ,  iy3.‘,  I  C,  pp.  1 1> 7 - 1 7  ■ . 
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nir  tellement  intense  que  l’élimination  par  l’urine  diminue  malgré 
l’augmentation  des  doses.  C’est  ce  que  Langer  a  reconnu  sur  des  Chiens 
et.  des  Lapins  accoutumés  à  la  diacétyl-morphine.  L’augmentalion  de 
l’action  du  foie  a  été  également  constatée  dans  l’accoutumance  à  la  nico¬ 
tine  (Dixon  et  Lee)  et  à  l’atropine  (Cloetta,  Schirn).  Ces  résultats  expli¬ 
quent,  en  partie,  le  mécanisme  de  l'accoutumance  aux  poisons. 


Action  antitoxique  ilu  ioie  sur  F  ammoniac  et  les  composés  azotés. 
—  En  parlant  du  rôle  uréopoétique  du  foie,  nous  avons  étudié  la  trans¬ 
formation  des  sels  ammoniacaux  en  urée.  Pour  un  même  poids  d’azote, 
l’urée  est  /|0  fois  moins  toxique  que  le  carbonate  d’ammonium.  Ce  sel 
est  arrêté  par  le  foie,  comme  le  démontre  I  injection  comparative  par 
une  veine  périphérique  et  par  un  rameau  de  la  veine  porte  et  comme 
on  peut  l'établir  également  par  la  méthode  des  circulations  artificielles. 
En  pratiquant  l'abouchement  de  la  veine  porte  dans  la  veine  cave,  Pav¬ 
lov  et  Massen  ont  vu  survenir  chez  les  Chiens  opérés  une  série  de  trou¬ 
bles  qui  traduisent  l'auto-intoxication  de  l’organisme  :  changement  de 
caractère  des  animaux  qui  deviennent  méchants  et  entêtés  ;  accès  de 
dises  convulsives,  cloniques  et  tétaniques,  à  la  suite  desquelles  on  peut 
observer  une  démarche  ataxique  et  une  cécité  passagère.  Ces  accidents 
sont  surtout  fréquents  au  cours  d’une  alimentation  carnée.  Nencki  et 
Hahn  qui  ont  analysé  l’urine  des  animaux,  ont  constaté  une  diminution 
de  l’urée,  dont  la  quantité  peut  tomber  de  la  grammes  à  3  grammes  en 
24  heures,  tandis  que  la  proportion  d’ammoniac  qui,  avant  l’opération 
était  de  3,8  0/0  monte  à  9  et  même  à  20  0/0.  L’excrétion  de  l’ammoniac 
augmente  au  moment  des  crises.  Nencki  et  Hahn  admirent  que  1  ammo¬ 
niac  se  trouvait  à  l’état  de  carbamate  et  que  ce  sel  prenait  naissance 
dans  les  tissus  ;  il  représenterait  le  terme  ultime  de  la  transformation 
des  protéines  dans  les  milieux  alcalins. 

A  la  suite  de  leurs  recherches  expérimentales,  Pavlov  et  ses  colla¬ 
borateurs  rejetèrent  l’action  de  l’ammoniac  qui  produit  des  troubles 
différents  et  attribuèrent  les  accidents  qu  ils  observaient  à  l’action  de 
1  acide  carbannque.  Les  Chiens  qui  recevaient  dans  lies  veines  0  gr.  '>3 
de  carbamate  de  sodium  par  kilogramme,  étaient  pris  d’une  tendance 
invincible  au  sommeil  ;  si  011  les  forçait  à  marcher,  ils  vacillaient  et 
leurs  mouvements  étaient  ataxiques.  Une  dose  de  o,3  produisait  an 
contraire  une  agitation  continuelle,  des  impulsions,  des  troubles  ocu¬ 
laires,  puis  survenait  une  période  très  curieuse  de  catalepsie.  I  ne  dose 
de  o, G  provoquait  des  convulsions.  Une  dose  supérieure  amenait  des 
crises  tétaniques  et  finalement  la  mort. 

L  action  nocive  du  carbamate  de  sodium  est  annihilée  par  le  Ioie  ;  car 
I  ingestion  de  ce  sel,  bien  tolérée  par  les  animaux  normaux,  provoque 
chez  les  animaux  porteurs  d’une  fistule  porto-cave,  les  mêmes  accidents 
'|ue  1  injection  intraveineuse. 

Hahn,  Massen,  Nencki  et  Pavlo\  concluent  de  leurs  expériences  que 


328 


G  -II.  nOGEIl 


I  aride  carbamique  explique  tous  les  accidents  de  l’insuffisance  hépati¬ 
que  et  meme  ceux  de  l  urémie. 

Les  conclusions  auxquelles  s’étaient  arrêtés  Pavlov  et  ses  collabora¬ 
teurs  ne  peuvent  être  admises  sans  réserve. 

Magnus-Alslcben  (i  i  les  a  soumises  à  une  critique  très  serrée.  Il  fait 
remarquer  tout  il  abord  que  les  accidents  toxiques  décrits  chez  les  (  üiiens 
auxquels  on  a  pratiqué  une  fistule  d’Eck,  sont  fort  inconstants.  Sur 
iS  (  ihiens  opérés  par  Mothberger  et  \\  mterherg,  3  seulement  eurent 
le  syndrome  toxique;  3  également  sur  les  35  mis  en  expérience  par 
Mallhews  et  Miller.  Les  dosages  de  l’ammoniac  ont  été  faits  par  des 
procédés  qui  aujourd  hui  paraissent  insuffisants.  Il  faudrait  reprendre 
celle  étude  avec  les  méthodes  nouvelles.  L  alcalinité  de  I  urine  ne  semble 
pas  avoir  grande  importance,  car  chez  des  Chiens  normaux,  nourris  avec 
de  la  viande,  les  urines  sont  neutres  et  même  alcalines,  i  :  io~7  à 
i  :  io  ;  chez  I  Homme  on  peut  admettre  en  moyenne  i  :  io"s. 

Les  expériences  de  Mann  et  Magath  sur  les  effets  produits  par  l’extir¬ 
pation  du  foie  sont  venues  donner  un  dernier  coup  à  la  théorie  de  Pavlov 
et  ont  fait  attribuer  à  une  insuffisance  glveémique  les  accidents  obser- 
\és  par  le  savant  russe.  Cependant  il  ne  faut  pas  rejeter  complètement 
les  conclusions  de  Pavlov.  Les  méthodes  d  analyse  étaient  insuffisantes 
et  la  formation  d  acide  carbamique  n  est  nullement  démontrée.  Mais 
«  1  intoxication  carnée  »  semble  réelle.  Elle  a  été  observée  et  décrite 
par  Fischler,  qui  I  attribue  à  1  alcalose  ;  on  en  empêche  le  développement 
en  ajoutant  de  l’acide  phosphorique  à  l'alimentation.  Nous  avons  défi 
rapporté  les  expériences  de  Monguio,  qui  a  constaté  chez  les  animaux 
porteurs  d  une  anastomose  porto-cave,  une  intoxication  ammoniacale 
à  la  suite  du  régime  carné  et  qui  a  vu  qu’on  1  atténue  et  qu’on  la  fait 
disparaître  par  I  administration  des  glucides. 

Les  derniers  travaux  publiés  sur  la  question  confirment  I  existence 
d’une  intoxication  carnée  chez  les  Chiens  porteurs  dune  fistule  porto- 
cave.  Mais  ce  n’est  pas  à  l’ammoniac  ciu  il  en  faut  attribuer  le  dévelop¬ 
pement.  I)  après  Fuchs,  d  faudrait  rattacher  les  accidents  à  la  guani¬ 
dine,  à  la  mélhylguanidme  ou  à  des  corps  voisins.  Cette  opinion 
s'appuie  sur  des  recherches  expérimentales  démontrant  que  l'intoxi¬ 
cation  par  la  guanidine  si*  traduit  par  des  symptômes  analogues  à  ceux 
qu'on  observe  dans  1  intoxication  carnée  :  mouvements  et  crises  cloni¬ 
ques,  somnolence,  fureur,  paralysie  et  finalement  coma. 

Les  recherches  de  Cornez  Marianio,  Sanz,  Ihanez  cl  Ferez  démon¬ 
trent  que  ces  manifestations  nerveuses  sont  sous  la  dépendance  de 
li  sions  encéphaliques.  (  h-,  des  lésions  semblables  ont  été  décrites  chez 
les  Chiens  porteurs  de  fistule  d’Eck  par  Joseph  Ibilo  et  Bêla  Korpassy, 
par  Krauspc  et  Cehhardl  et  par  Ficssinger,  Cornil,  Poursines  et  Pal- 

(i  K.  Mm. ni  s- \i.si.khkn.  Ui'licr  die  Bedeulung  (1er  Kekslien  Kistel  fur  die  norniiil  unit 
l>iilhologisc]ic  IMivsiologic  (1er  l.eber.  Ertjebnisse  >U'.r  Physiologie,  ifleo,  t.  \\  III, 
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las  i  Les  lésions  observées  sonl  multiples  :  il  y  a  des  altérations 
dégénératives  des  cellules  ganglionnaires,  surtout  marquées  dans  l  ui 
toxicalion  chronique  ;  des  lésions  névroghques,  prédominant  dans  les 
nova u \  gris  centraux  et  dans  la  substance  blanche  voisine  ;  des  alte¬ 
rations  vasculaires,  congestion  et  suffusions  hémorragiques. 

Il  est  mutile  d  insister  sur  I  importance  de  ees  résultats  <|iu  démon¬ 
trent  la  possibilité  d  encéphalites  toxiques  relevant  d  une  insuffisance 
hépatique. 

Parmi  les  substances  azotées  qui  se  trouvent  dans  le  sang  et  que  le 
loie  transforme,  il  laul  citer  la  méthylanuno,  dont  la  proportion  atteint 

10  a  90  o/o  de  I  ammoniac  sanguin,  (le  corps  semble  provenir  de  la 
dégradation  du  glvrocolle  : 

G1I-  -  NI!2  —  COOII  =  Cil3  —  Nil2  +  CO2 
Glycocolle  Mélliylumine 

Par  la  méthode  des  circulai  ions  artificielles,  I!.  Kohn  )  ;i  démontré 
que  la  mé'lhylamine  est  désaminée  dans  le  foie  et  donne  l'acide  gl\o\v- 
lique  et  de  I  ammoniac,  qui  sera  transformé  en  urée  : 

2  Cil 3  MI2  +  i  O  =  CH(OII)2  —  COOII  +  'îMI3 

Mélhylamine  Ac.  glyoxylique 

L  histamine,  qui  provient  de  la  décarboxylation  de  l’histidine  et  dont 
le  rôle  physiologique  est  considérable,  est  une  substance  fort  toxique  : 

<1  .1  pi ^  Vliel  et  Kuboa,  d  sulfil  de  i/io  de  milligramme  pour  tuer  un 
fiobaxe.  Paie  attribue  a  I  histamine  les  manifestations  du  choc  anaphy¬ 
lactique. 

Le  loie  agit  sur  I  histamine  et  sur  les  autres  amines  toxiques,  comme 

11  agit  sur  les  amino-acides  et  les  polypeptides.  Dans  les  cas  d'insufli- 
saiiee  hépatique,  une  intoxication  se  produit  par  ces  diverses  substances, 
hiles  s  accumulent  toutes  pendant  l'agonie,  expliquant  la  torpeur  et  le 
coma  qui  terminent  l'existence. 
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L<  Ion  agit  siii  I  alcool,  fi ioffredi  a  montré  qu’on  augmente  un  peu 
a  sensibilité  de  la  Grenouille  en  lui  extirpant  le  cerveau  ;  l’ablation  du 
!’K‘  :|  "ll(;  nilluence  plus  marquée.  Si  l’on  relire  les  deux  organes,  des 
doses  qui  ne  produisaient  aucun  accident  chez  une  Grenouille  saine 
'"'"  '"  'd  ,lll(‘  In°rl  rapide.  Poussant  plus  loin  l’analyse,  Batlelli  cl 

(o  II.  Kohn.  M.-lliylaniin  als  Zwischenprodukt  «les  Clykokollal.anes  in  «1er  üh.-r- 
"  "  '  l’e, ‘  %e,Ochvifl  /.  physioloy.  CAiemie,  i().'îi,  l.  CC,  |1().  i()i-;>o8. 

Y.  l’oimsiMs  cl  .1.  I’ai.i  \s.  1rs  lésion»  «•ncé|»l.ali«|1irs 
pp  r,' a  1:1  ,isllllc  d’I.ck.  Annules  d'anatomie  pathologique,  juillel.  1987, 


G  -11.  ROGER 


Slern  onl  reconnu  < | ne  le  foie  renferme  une  alcoolase  transformant 
I  alcool  en  acide  acétique.  Hirsch  a  montré  <|ne  la  bouillie  de  foie  exerce 
sur  1  alcool  une  achon  owdanlc  énergique.  La  présence  de  l'oxygène 
semble  indispensable,  L'action  esl  due  à  un  ferment  <pn  est  détruit 
par  le  rhauflage  et  par  certains  poisons,  comme  le  sublimé  et  le  cyanure 
de  polassnim.  (  lonl raimneiil  à  ce  ipi  on  aurait  pu  supposer,  le  foie 
des  animaux  accoutumés  n  agit  pas  plus  énergiquement  que  le  fuie 
des  animaux  normaux . 

(les  faits  ont  élé  eonlirmés  et  eomplélés  par  Fliane  Le  Breton,  qui 
a  suivi  I  oxydation  de  l’alcool  sur  des  coupes  minces  de  foie.  N.  Fies- 
smger,  II.  Bénard  et  (lourtial,  par  la  méthode  des  perfusions  liépati 
«pies,  oui  \  1 1  I  alcool  disparaître  siiixanl.  une  loi  linéaire.  La  quantité 
oxydée  par  kilogramme  et  par  heure  varie  de  o  gr.  < j .r »  à  i  ,(»:<,  soit 
en  moyenne  i,dh.  Si  au  liquide  ipi’on  utilise  on  a|oute  de  o,a  à 
0,0  ofoo  rie  cyanure  de  potassium,  la  transformation  s’arrête  ;  I  hypo- 
sullite  de  soude,  à  la  dose  de  i  à  •>  o/oo  fait  reprendre  légèrement  la 
combustion  de  1  alcool. 

L’action  du  foie  s’étend  aux  venins.  Billard  l  a  démontré  en  triturant 
le  venin  de  la  Vipère  avec  du  foie  de  Porc.  Meclikovitch  a  étudié  le  venin 
du  ( lobra  qu  il  a  injecté  à  des  Lapins  comparativement  par  une  veine 
périphérique  et  par  un  rameau  de  la  veine  porte.  Les  différences  onl 
été  assez  légères.  L’expérience  la  plus  démonstrative  esl  celle  où  deux 
Lapins,  de  même  poids,  reçurent  une  même  dose  de  poison,  soit  d  mil¬ 
ligrammes,  l’un  dans  la  région  anale,  I  autre  dans  le  fond  du  rectum 
le  premier  succomba  en  fut  minutes,  le  second  survécut. 

i 

L’étude  de  I  action  exerce  par  le  foie  sur  les  / toisons  /uilrides  et  utles- 
tilKiu.r  est  à  peine  ébauchée. 

Dans  des  expériences  dépi  anciennes  nous  avons  reconnu  que  le  loie 
arrête  les  poisons  putrides  solubles  dans  I  alcool  ;  pour  amener  la  mort, 
il  faut  en  injecter  deux  lois  p I u ^  par  la  \ciue  porte  (pie  par  les  veines 
périphériques.  Les  résultats  onl  été  semblables  avec  I  extrait  alcoolique 
de  matières  Ivpliiques  debarrassé  de  sels  potassiques. 

De  tels  extraits  ne  renferment  qu  une  partie  des  poisons  putrides  et 
ceux-ci  ne  représentent  qu  une  partie  des  poisons  intestinaux.  Les 
recherches  que  nous  avons  laites  axer  (îarmer  démontrent  la  haute 
toxicité  des  extraits  pratiques  axer  le  contenu  de  I  intestin  grêle.  La 
toxicité  va  en  diminuant  à  mesure  que  le  chyme  progresse  ;  elle  esl  peu 
marquée  dans  le  gros  inleslm  malgré  les  putréfactions  qui  s  y  passent. 
Les  substances  toxiques  de  I  intestin  grêle  proviennent .  d  une  part,  des 
sécrétions  qui  s  y  déx'rrsenl  et,  d  autre  part,  des  I ranslormalions  que 

■  •  .  .  i-  '  .  •  i  •  •.  '  -,  o  i  -  •  n 


suhissenl  h 
diminue  pi 


t‘S  alunenls  aussi  la  toxicité  xane 
ir  I  tisane  du  lait . 
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axer 


IN'ous  ne  savons  si  ces  produits  toxiques  sont  absorbes,  ni  s  ils  mler- 
x  ici i neuf  dans  certains  étals  pathologiques.  Il  est  neanmoins  intéressant 
de  rechercher  si  le  foie  est  capable  d’exercer  sur  eux  une  action  d  arrêt. 
Fn  pratiquant,  sur  des  Lapins,  des  injections  comparatives  par  les 
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veines  périphériques  et  les  veines  intestinales,  nous  avons  constaté  que 
|t*s  résultats  varient  totalement  suivant  les  concentrations  de  l’extrait.  Il 
finit,  pour  que  l’action  du  foie  se  manifeste,  que  les  liquides  soient  for¬ 
tement  dilués  :  on  obtient  alors  des  résultats  tout  à  l'ail  démonstratifs, 
comme  on  peut  le  voir  en  parcourant  les  chiffres  suivants,  qui  indiquent 
la  quantité  de  chyme  contenue  dans  la  dose  injectée 


Mon  ennes. 


Dose  mortelle 

par  /es  vei  nés 

périphériques 

intestinales 

Rapport 

CO. 

cc . 

o,53 

i,i4 

2 , 1  f» 

o,56 

i,4  y 

■.,53 

M7 

3,63 

3,i 

o,86 

y 

3,3.) 

0,78 

y,  y  7 

y. 7*.) 

Magnus  Alsleben  a  constaté  également  que  l’extrait  du  contenu  intes¬ 
tinal  d  un  (  Ilnen  est  fort  toxique  quand  on  I  injecte  dans  les  veines  péri¬ 
phériques  d  un  Lapin  ;  il  est  parfaitement  supporté  quand  on  l'intro¬ 
duit  par  la  veine  porte. 

l)ans  le  gros  intestin  prennent  naissance  les  poisons  putrides,  parmi 
lesquels  I  indol,  le  phénol,  le  seatol,  dont  nous  avons  déjà  indiqué  les 
transformations  (pp.  aq/i-at)!)).  Il  se  produit  aussi  de  l’hydrogène  sul¬ 
furé  «pu  est  retenu  par  le  foie.  Lu  introduisant  une  dissolution  de  ce 
gaz  comparativement  sous  la  peau  et  dans  le  rectum  d  un  Lapin  et  en 
plaçant  devant  les  narines  de  I  animal  un  papier  imbibé  d’une  solution 
d  aeetale  de  plomb,  on  peut  suivre  par  la  coloration  que  prend  le  papier, 

I  élimination  du  gaz  et  déterminer  ainsi  l’activité  fonctionnelle  du  foie. 

Parmi  les  autres  substances  toxiques  qui  prennent  naissance  dans 
I  intestin  et  qui  sont  retenues  et  transformées  dans  le  foie,  on  peut  citer 
1  acide  oxalique,  résultant  de  la  lermentation  microbienne  des  glucides  : 

1  aeetone,  ayant  la  même  origine;  des  acides  gras,  dont  I  acide  for 
inique  est  le  plus  toxique  ;  des  traces  d’acide  cyanhydrique  ;  des  alca¬ 
loïdes  dont  la  put reseme  et  la  eadavérme.  Il  faut  faire  une  place  spéciale 

I  histamine,  qui  provient  de  la  putréfaction  des  albumines,  et  dont 
nous  avons  déjà  indiqué  les  transformations. 

Les  poisons  d  origine  intestinale  sont  partiellement  neutralisés  par 
les  parois  de  I  intestin,  par  le  sang  de  la  veine  porte  (Perlier)  et  (nulle¬ 
ment  par  le  foie. 

Les  diverses  substances  sur  lesquelles  le  loir  peut  agir  lui  étant  amr- 
n,’es  |,:ir  l;i  veine  porte,  d  était  intéressant  de  savon  si  le  sang  recueilli 
dans  ce  vaisseau  possède  des  propriétés  spéciales.  |)ans  ce  but  nous 
étudié  comparativement  le  sang  délibrmé  du  ('bien  recueilli  dans 
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Vje  S!,l|g  '  lait  injecté  à  des  Lapins  par  la 
mortelle  a  etc  de  •>.»  centimètres  cubes  avei 
••que  et  de  m,  finit re  a  peu  près  identique. 
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h t'pnt iq no .  La  toxicité  du  sang  porte  a  été  très  variable  :  tantôt  elle  ne 
dépassait  pas  la  normale,  tantôt  elle  était  tellement  élevée  tpi  il  suffisait 
d  introduire  10  et  meme  S  centimètres  cubes  pour  amener  la  mort. 

Hé  pétant  ces  expériences  déjà  anciennes,  Jappcb  est  arrivé  à  des 
résultats  analogues.  Il  a  recberebé  ensuite  les  effets  produits  par  la  Irons- 
lusion  directe  du  sang  portai  d  un  Cluen  dans  les  veines  périphériques 
d  un  autre  Chien.  Quand  l’animal  nui  fournissait  le  sang  était  nourri 
avec  du  pain,  la  transfusion  n’était  suivie  d’aucun  trouble;  quand  il 
était  nourri  avec  de  la  viande,  on  constatait  chez  le  transfusé  des  acci¬ 
dents  légers,  mais  indéniables.  L  injection  de  3oo  à  ,‘ioo  centimètres 
cubes  provoquait  de  la  somnolence,  de  la  mydriasc  et,  deux  fois,  amena 
une  salivation  intense.  Si  les  manifestations  sont  peu  marquées,  c’est 
«pie  la  quantité  de  substances  toxiques  absorbées  dans  I  intestin  ne  doit 
pas  être  considérable,  au  moins  dans  les  conditions  normales. 

Dans  ces  derniers  temps,  la  question  a  été  reprise  par  Widal,  Abrami 
et  lancovesco.  lin  abouchant  la  veine  porte  à  la  veine  cave,  ces  savants 
ont  constaté  «pie,  si  le  Chien  est  en  digestion,  une  crise  héinoclasique  se 
développe,  caractérisée  par  un  abaissement  des  leucocytes,  une  modifi¬ 
cation  de  la  coagulation  sanguine,  une  diminution  de  I  indice  réfraclo- 
métrique  du  sérum.  Les  mêmes  troubles  sont  produits  par  une  injection 
dans  la  veine  saphène  d  une  dose  relativement  minime,  3o  à  \o  cen¬ 
timètres  cubes  de  sang  recueilli  dans  la  veine  porte.  Widal  et  ses  col¬ 
laborateurs  admettent  que  les  matières  protéiques  absorbées  à  un  stade 
peu  avancé  de  leurs  transformations  digestives,  probablement  à  létal 
d  albumoses  et  de  peptones,  doivent  être  arrêtées  par  le  foie,  sous  peine 
de  déclencher  une  crise  héinoclasique. 

La  toxicité  spéciale  du  sang  de  la  veine  porte  nous  paraît  due  bien 
plutôt  à  des  albumines  qu  à  des  peptones  contenues  dans  le  plasma.  Des 
albumines  se  reconstituent  dans  les  parois  du  tube  digestif  ;  mais  ces 
albumines  sont  encore  incapables  de  subvenir  à  la  nutrition  et  doivent 
subir  une  transformation  ultime  dans  le  foie. 

Cel  organe  possède,  en  effet,  la  propriété  de  modifier  les  albumines 
hétérogènes.  (Test  ce  que  Giussano  a  établi  en  injectant  à  des  Lapins, 
comparativement  par  les  veines  périphériques  et  les  veines  intestinales, 
du  sérum  provenant  d  animaux  différents. 

II.  Bénard  et  IL  Paumier  ont  étudié  par  le  même  procédé  le  sérum 
des  urémiques  dont  la  liante  toxicité  dépend,  comme  nous  I  a\ons  mon- 
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Le  contact  du  sérum  axer  l.i  | > 1 1 1 1 m >  hépatique  cl  comparativement  iivcc 
la  | >i 1 1 1 h'  rénale  mel  encore  en  é\idenee  le  rôle  du  loie. 


Maladie 

I  livinie 

» 

As\  >•  I  <  >  I  ii 

4  loi I e  dernière  série  d’expériences  est  fort  intéressante.  Mlle  montre 
tpie  le  loie  il  exerce  pas  sur  les  poisons  une  inlluenee  banale,  un  pouvoir 
d’adsorplion  ipu  pourrait  èlre  déxolu  à  Ions  les  I issus,  il  possède  une 
véritable  action  spécifique.  Le  rein,  par  contre,  est  inefficace,  même 
sur  le  sérum  des  urémiques. 

L  action  la  plus  curieuse  peut-être  est  celle  que  le  foie  exerce  sur  les 
substances  toxiques  contenues  dans  les  extraits  de  la  muqueuse  intes¬ 
tinale.  Lu  faisant  macérer  I  intestin  grêle  d'un  Lapin  dans  de  l’eau 
salée,  on  obtient  un  liquide  qui,  injecté  dans  les  veines,  abaisse  forte¬ 
ment  la  pression  artérielle  et,  si  la  dose  est  suffisante,  entraîne  rapide¬ 
ment  la  mort.  En  commençant  par  introduire  de  très  pet i les  quantités, 
on  immunise  I  animal  en  quelques  minutes  et  on  le  mel  en  état  de  sup¬ 
porter,  sans  trouble  appréciable  et  sans  le  moindre  abaissement  de  la 
pression,  des  doses  supérieures  à  celles  qui  tuent  les  animaux  neufs, 
(lest,  un  exemple  de  cette  accoutumance  rapide  que  nous  avons  proposé 
de  désigner  sous  le  nom  de  tachysynétbie  ("rayée,  rapide  ;  o-uwjOe'.a, 
accoutumance). 

Si  on  répète  les  mêmes  injections  par  une  veine  intestinale,  on  cons¬ 
tate  que  les  abaissements  de  pression  persistent,  mais  sont  très  peu 
marques.  Dans  une  expérience,  o  centimètres  cubes  d  extrait  injectés 
par  une  veine  périphérique  amènent  une  chute  durable  de  8o  millimè¬ 
tres  ;  une  dose  de  8  centimètres  cubes  introduite  par  la  veine  porte 
provoque  une  dépression  passagère  de  ao  millimètres.  Dans  une  autre 
expérience,  une  dose  de  1:2  centimètres  cubes  d  une  macération  deux 
lois  plus  diluée,  amène  une  chute  de  48  millimètres  chez  l’animal  injecté 
par  la  veine  périphérique  et  de  \  millimètres  chez  l’animal  injecté  par 
la  veine  porte. 

Ainsi  le  loie  diminue  considérablement  l’action  hypotensive  des 
extraits  intestinaux;  mais,  par  une  dissociation  élective,  il  11  entrave 
nullement  le  pouvoir  tachxsynétique,  de  telle  sorte  que  l’animal  préa¬ 
lablement  injecte  par  une  veine  intestinale,  supportera,  sans  présenter 
le  moindre  trouble,  une  injection  par  les  veines  périphériques  d’une 
dose  égalé  ou  supérieure  à  la  dose  mortelle.  Il  serait  intéressant  de 
poursuivre  I  etude  de  la  question  et  de  rechercher,  si  au  cours  de  l’orrlu- 
•s|qn  intestinale,  dont  les  accidents  dépendent ,  non  pas  des  putréfactions 
murobiennes,  mais  des  poisons  formés  dans  l'intestin  lui-même,  le 
me  n  exercerait  pas  encore  une  action  protectrice. 
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Lorsqu  on  pratique  la  ligature  lente  rie  la  veine  porte,  le  sang  pro- 
\ o 1 1  a 1 1 1  de  I  intestin  est  détourné  du  foie  et,  par  les  anastomoses,  passe 
dans  la  eimdalion  générale.  Les  poisons  arrivant  directement  au  rein 
sont  éliminés  en  grande  abondance.  En  étudiant  la  toxicité  urinaire, 
ii  va  ni  et  apres  la  ligature,  Bisso  a  constaté  une  augmentation  considé- 


ii  coefficient,  uroloxnpie. 

Aon  i  les  chiffres  qu  il  < 

Coefficients  uroloxiques 
FJrjature  tenir  de  la  veine  porte 

Lui ne  : 

Rer/ime  alimentaire 

A  vaut 

A  près 

Rapport 

Viande . 

n,43 

0,9^ 

2,2 

Graisse . 

0,34 

0,87 

2,55 

Pain . 

0,32 

0,02 

2,87 

Ilégime  mixle. 

0,20 

0,91 

3,i3 

»  tarir  .... 

0,27 

o,83 

3,07 

En  revanche,  la  toxicité  de  la  bile  diminue.  Le  résultat  fort  curieux 
a  été  mis  en  évidence  par  Lugli.  Après  la  ligature  lente  de  la  veine 
porte,  la  quantité  de  bile  recueillie  par  une  fistule,  baisse  légèrement. 
La  densité  tombe  de  iot8  à  1012  :  les  matières  solides  passent  de  7.1)0 
à  4,85  o/oo.  Avant  la  ligature,  il  suffisait  pour  tuer  un  Lapin  de  lui 
injecter  dans  les  veines  2i  centimètres  cubes  par  kilogramme.  Après  la 
ligature  il  faut  34  centimètres  cubes.  Au  bout  de  quelque  temps,  la 
densité,  I  excrétion  des  matières  solides  et  la  toxicité  se  relèvent  :  c  est 
< [ii  une  circulation  vicariante  s’est  développée  qui  assure,  quoique  d  une 
façon  encore  imparfaite,  le  fonctionnement  du  foie. 

Utilisant,  la  méthode  proposée  par  Bouchard,  nous  avons  fait  autre¬ 
fois  des  recherches  sur  le  pouvoir  des  urines  émises  nir  des  malades 
atteints  de  diverses  affections  hépatiques  et  nous  avons  constaté  que 
toutes  les  affections  chroniques  du  foie,  qui  déterni  ment  de  profondes 
altérations  cellulaires,  augmentent  la  toxicité  urinaire.  Il  nous  suffit  de 
citer  la  cirrhose  atrophique,  b'  cancer  massif  et  le  cancer  nodulaire,  la 
tuberculose  hépatique,  certaines  xanélés  d  ictère  chronique.  \ joutons, 
d  après  Bellati,  la  syphilis  hépatique,  les  suppurations  é'Iendues  et  les 
abcès  multiples. 

Le  résultat  est  tout  autre  dans  la  forme  curable  de  la  cirrhose  avec 
ascite,  la  cirrhose  alcoolique  hypertrophique  de  Hanoi  et  (Hilbert..  Mal¬ 
gré  le  développement  des  veines  sous-cutanées  abdominales,  la  glyco¬ 
surie  alimentaire  ne  se  produit  pas  et  les  urines  ont  une  toxicité  nor¬ 
male.  (  l  est  que  les  cellules  restées  saines  sont  en  nombre  suffisant,  pour 
arrêter  le  glucose  et  les  poisons. 

Dans  la  cirrhose  hypertrophique  biliaire  de  llanot,  I  intégrité  des  cel¬ 
lules  hépatiques  explique  l’absence  de  la  glycosurie  alimentaire  et.  de 
I  hypertoxicité  urinaire.  Pourtant  on  observe  parfois  une  augmentation 
passagère  de  la  toxicité  soit.  .4  1  occasion  d  une  poussée  morbide  (Sur- 
mont),  soit  à  la  dernière  période  de  la  maladie  quand  apparaissent  les 
symptômes  graves. 
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Les  résulta  fs  obtenus  dans  la  cirrhose  hypertrophique  biliaire  démon¬ 
trent  t|iie  I  hypertoxieilé  urinaire  dans  les  maladies  du  foie  ne  dépend 
pas  on  presque  pas  de  la  prcsenee  des  éléments  biliaires  dans  I  urine. 

\os  recherches,  confirmées  et  complétées  par  celles  de  Surmonl, 
nous  ont  encore  permis  de  reconnaître  <pi  il  existe  un  rapport  assez 
constant  entre  la  glycosurie  alimentaire  et  l  ltypei  toxicité  urinaire. 
Quand  le  foie  laisse  passer  le  sucre,  il  ne  retient  plus  les  substances  toxi¬ 
ques  introduites  ou  formées  dans  I  organisme.  Il  y  a  entre  ces  deux 
facteurs  une  corrélation  remarquable. 

L  étude  des  affections  aiguës  du  foie  a  fait  reconnaître  que,  dans  un 
grand  nombre  de  cas,  les  substances  toxiques  sont  retenues  dans  l’orga¬ 
nisme,  pour  être  plus  tard  brusquement  rejetées  sous  forme  de  crise. 
Cette  évolution  qui  s  observe  parfois  au  cours  de  la  lithiase  biliaire,  est 
particulièrement  nette  dans  les  ictères  infectieux.  Très  marquée  au 
moment  de  la  guérison,  la  toxicité  urinaire  va  en  diminuant  pendant  la 
convalescence,  à  mesure  que  se  rétablissent  les  fonctions  du  foie  (Bellati). 


Transformation  i/fs  alcaloïdes  dans  le  foie .  —  \rrètes  par  le  hue  les 
alcaloïdes,  en  séjournant  dans  la  glande,  perdent  peu  à  peu  leur  toxi¬ 
cité.  A  bêlons  reprenant  le  foie  d'un  Lapin  qui  a  reçu  de  la  strychnine, 
pratique  un  extrait  et  détermine  la  dose  convulsivante  et  la  dose  mor¬ 
telle.  \  ingt-quat re  heures  plus  lard,  il  constate  que,  pour  produire  les 
memes  accidents,  il  faut  introduire  des  quantités  deux  lois  plus  consi¬ 
dérables.  S  agit-il  d  une  transformation  ?  A  bêlons  ne  le  pense  pas,  car 
si  on  soumet  le  foie  au  procédé  préconisé  par  Drageudorf  pour  l'extrac¬ 
tion  des  alcaloïdes,  on  retrouve  dans  les  deux  cas  la  même  quantité  de 
subsfaiK  e  toxique.  Il  y  aurait  donc  simplement  une  li  va  lion  plus  éner¬ 
gique. 

Cependant  la  possibilité  dune  véritable  transformation,  que  nous 
avons  essayé  d  établir  par  des  faits  expérimentaux,  a  été  également 
admise  par  différents  physiologistes  et  semble  avoir  été  démontrée  par 
Verhoogen ,  Kotliar  et,  plus  récemment,  par  Mann  et  ses  collaborateurs. 

\erhoogen  a  constaté  que  de  I  hyosoyannno  triturée  avec  le  foie  d’une 
Lrenomlle  perd  son  pouvoir  mydriatique  ;  la  modification  ne  relève  pas 
dune  action  cellulaire;  c’est  le  suc  du  foie  qui  exerce  une  véritable 
digestion  analogue  à  celle  que  produit  un  ferment  ;  celle  action  dis¬ 
paraît  quand  on  chauffe  le  sue  hépatique  à  70".  Clark  est  arrivé  à  un 
résultat  analogue  :  il  prend  un  foie  de  Lapin  et  en  fait,  une  émulsion 
qu  il  filtre  sur  une  bougie  Berkefeld.  Le  liquide  ainsi  obtenu  dédouble 
atropine  en  ses  composants  :  tropinc  et  acide  tropique.  Celte  action 
est  annihilée  à  la  température  de  tio0. 

Kotliar  a  employé  un  autre  procédé  :  il  s  est  servi  de  Chiens  auxquels 
avait  pialique  la  fistule  d  Eek,  c  est-a-dire  l'abouchement  de  la  veine 
poifc  t  ans  la  veine  cave.  Ses  expériences,  qui  ont  démontré  que  le  foie 
•unie  (-|  transforme  1  atropine,  confirment  donc,  par  une  nouvelle 
nu  iore,  les  résultats  que  nous  avions  obtenus  antérieurement. 
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Malchcr  cl  Eggloslon  (i)  | hm I m 1 1 ici 1 1  la  perfusion  à  travers  le  foie  d  un 
Titien  a\ec  du  sang  délihriné  additionné  de  slryeJmine.  <  hi  fait  passer 
ainsi  pendant  \  heures  consécutives,  /joo  ecnlnnèlres  enbes  de  sain; 
eonlenanl  ion  milligrammes  de  strychnine.  Puis  le  foie  est  lavé  avec 
de  I  eau  salée,  ioo  centimètres  cubes  du  sang  additionné  de  a5  milli¬ 
grammes  de  strychnine  sont  conservés  pour  le  contrôle.  On  pratique 
alors  des  extraits  des  deux  échantillons  de  sang,  de  celui  qui  a  été  con¬ 
servé  et  de  celui  qui  a  traversé  le  foie  ;  un  extrait  de  l’eau  de  lavage  et 
un  extrait  du  foie  lm-mème.  En  utilisant  des  Chats  comme  animaux 
réacl ils,  on  dose  les  quantités  de  strychnine.  On  trouve  ainsi  dans  le 
sang  avant  circulé  (i  milligrammes  de  strychnine  :  dans  l'eau  de  lavage 
là  milligrammes  et  dans  le  tissu  hépatique  ro  milligrammes.  Le  foie 
avait  donc  retenu  une  forte  proportion  de  strychnine  ;  il  en  renfermait 
quatre  fois  plus  que  le  sang.  Mais  la  plus  grande  partie  de  l’alcaloïde, 
'Ml  o/o  environ,  avait  été  neutralisée  par  la  glande. 

I  I disant  le  chlorhvdrate  de  morphine  qu  il  fait  passer  à  travers  un 
loie  préparé  pour  la  circulation  artificielle,  H.  Fabre  constate  que  l’alca¬ 
loïde  disparaît  peu  à  peu  :  après  six  passages  il  n’en  reste  plus  dans  le 
liquide  circulant  ni  dans  le  foie. 

Les  différentes  conditions  expérimentales  qui  troublent  le  fonction¬ 
nement  du  foie  ont  pour  effet  de  diminuer  son  action  sur  les  poisons. 
(  1  est  ce  que  nous  avons  reconnu  en  opérant  sur  des  animaux  soumis 
à  une  inanition  prolongée,  ayant  subi  la  section  des  pneumogastriques, 
avant  été  intoxiqués  par  de  l’huile  phosphorée. 

F.  Arloing,  Langeron  et  Spassiteh  (2)  opérant  sur  des  Cobayes  nus 
cm  état  d  anaphylaxie  digestive  chronique  par  des  injections  répétées 
de  sérum  de  cheval,  de  peptone  ou  de  lait,  constatent  qu’à  une  première 
période  l’activité  du  foie  est  augmentée  ;  la  dose  mortelle  de  strychnine 
introduite  par  le  tube  digestif  est  de  <•  milligrammes  0/0  au  heu  de  2  à 
d  milligrammes.  Puis  survient  la  période  de  déchéance,  avec  altération 
des  cellules  hépatiques  et  alors  une  dose  inférieure  à  2  milligrammes 
détermine  la  mort. 

L  importance  du  rôle  dévolu  au  foie  dans  les  transformations  qui 
assurent  la  protection  de  1  organisme  contre  les  substances  toxiques,  a 
conduit  à  poursuivre  des  recherches- complémentaires  et  à  élucider  le 
mécanisme  rnis  en  œuvre. 

Billard  a  trouvé  une  relation  entre  1  action  protectrice  du  foie  ou  plu¬ 
tôt  (mire  l’action  protectrice  des  différents  organes  et  leur  richesse  en 
calalase.  On  sait  que  ce  ferment  esl  surtout  abondant  dans  le  lissu  hépa¬ 
tique.  Mais  on  en  trouve  aussi  dans  les  végétaux.  Or,  le  suc  des  plantes 
qui  en  contiennent  neutralise  certains  alcaloïdes  toxiques,  la  strychnine 


11  R.  Il.vi'ciiiîn  and  (!.  Ecci.hston.  The  Cale  of  stryc-li nin  in  the  body.  The  Journal 
of  l,linrmacolot)y  and  exp.  Therapeuties.  Baltimore,  1917-1918,  vol.  X,  p.  380. 

(a)  F.  \iu.oim;,  Lanohkon  cl  Spassitcii.  Résistance  à  l'intoxication  st r\ clinique.  Soc. 
de  Biologie  (réunion  de  Lyon,  21  décembre  192a),  l.  XC1V,  pp.  47-5o. 


pu  )  siologœ  nu  foie 


337 

par  exemple.  Si  on  prépare  la  catalase  par  le  procédé  de  Bal  loi  1  i ,  l’effet 
antitoxine  ne  se  produit  plus,  il  faut  1  intervention  d’un  complément, 
albumose  ou  peptone. 

L  étude  des  accidents  consécutifs  à  l’ingestion  des  Moides  a  servi 
encore  a  démontrer  le  rôle  du  foie  sur  les  poisons.  Dans  I  épidémie  de 
\\  illemsha ven ,  i()  personnes  turent  malades  pour  avoir  mangé  des 
Montes  recueillies  sur  les  lianes  de  deux  navires  ;  4  moururent.  Les 
recherches  de  Salkowsk  1  établirent  que  la  toxicité  des  Moules  devait 
être  attribuée  à  une  substance  organique,  soluble  dans  l  alcool  ;  5  mil¬ 
ligrammes  de  l’extrait  alcoolique  tuaient  un  Lapin  de  1  kilogramme  à 
la  manière  du  curare.  Brieger  obtint  la  toxine  qui  produit  ces  accidents 
et  la  désigna  sous  le  nom  de  mytilotoxinc.  A  cote  de  ce  corps,  qui  a  pour 
formule  probable  C'’616NO,  on  en  trouve  deux  autres  :  l'un,  isolable 
par  le  chlorure  de  platine,  produit,  chez  le  Cobaye,  de  la  salivation  et 
de  la  diarrhée  ;  1  autre  est  une  matière  huileuse  provoquant  des  frissons, 
de  la  lièvre,  et  entraînant  la  mort  par  arrêt  de  la  respiration. 

Les  substances  toxiques,  d’après  Wolff,  ne  sont  pas  répandues  dans 
tout  le  corps  de  la  Moule  ;  elles  sont  localisées  dans  le  foie.  Or,  les 
expériences  de  Schmidtmann  ont  établi  que  des  Moules  moffensives 
deviennent  vénéneuses,  quand  on  les  transporte  dans  la  rade  de  Wil- 
lemshaven  ;  elles  perdent  cette  propriété  si  on  les  ramène  ailleurs  ;  d'un 
autre  coté,  les  recherches  de  Wolff  démontrent  que  les  Étoiles  de  mer 
deviennent  toxiques  dans  l’eau  stagnante.  On  peut  donc  conclure,  en 
s  appuyant  sur  ces  faits,  que  c’est  au  genre  de  vie  des  animaux  dans  des 
eaux  malsaines  qu  il  faut  attribuer  leurs  ellets  nocifs,  soit  que  ces  eaux 
contiennent  des  substances  vénéneuses,  soit  plutôt  quelles  déterminent 
une  maladie  de  la  nutrition  aboutissant  à  la  formation  de  ptomaïnes  ; 
il  se  produit  une  auto-intoxication  de  l'animal  et  le  foie  attire  et  fixe  les 
poisons  circulant  dans  l’économie.  C’est  un  cas  particulier  d'une  loi 
générale.  En  ce  qui  concerne  les  Moules,  Thesen  a  reconnu  que  le  foie 
accumule  les  poisons,  tels  que  la  strychnine  et  le  curare  qu  on  ajoute 
à  1  eau  dans  laquelle  elles  vivent. 


LA  GLYCOGÉNIE  ET  L'ACTION  ANTITOXIOUE 


Des  le  début  de  nos  recherches,  nous  avons  été  conduit  à  admettre 
une  corrélation  intime  entre  la  richesse  du  foie  en  glycogène  et  son 
action  sur  les  poisons. 

Le  foie  du  fœtus  ne  commence  à  agir  sur  les  poisons  que  lorsque  sa 
lonction  glycogénique  est  développée. 

,  H  y.}(  s  jeunes  sujets  dont  le  foie  est  particulièrement  riche  en  glyco¬ 
gène,  action  antitoxique  est  extrêmement  marquée.  Petrone  opère 
Jinp.i r ,1 1 1  \ fuient  sur  des  Chiens  très  jeunes  et  sur  des  Chiens  adultes. 
n  e,,lP  °yant  la  strychnine,  il  voit  que  le  rapport  de  toxicité,  suivant 
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que  1  injection  osl  faite  par  une  veine  périphérique  ou  par  une  veine 
intestinale,  est,  chez  les  jeunes  sujets,  de  1,9  en  moyenne,  pouvant 
s’élever  à  3,i.  Chez  les  adultes,  le  rapport  est  en  moyenne  de  1,67  et 
ne  dépasse  pas  1,9.  Avec  la  morphine  les  différences  sont  analogues, 
mais  moins  marquées. 

Quand  on  fait  jeûner  des  animaux,  l'action  d’arrêt  sur  les  alcaloïdes 
faiblit  à  mesure  que  le  glycogène  s’épuise  ;  si  l’on  rend  du  sucre,  le 
foie  retrouve  son  influence.  U  en  est  de  même  quand  on  provoque  des 
troubles  qui  diminuent  la  glycogénie,  section  des  pneumogastriques  au 
cou,  ligature  du  canal  cholédoque,  intoxication  phosphorée.  Viala  a 
reconnu  que,  pendant  la  grossesse,  l’action  du  foie  sur  la  nicotine,  la 
strychnine,  l’atropine  diminue  parallèlement  à  la  diminution  du  glv- 
eogènc  et  à  l’augmentation  de  la  graisse.  Réciproquement,  si  I  on  sti¬ 
mule  le  foie  en  injectant  de  léther  par  un  rameau  de  la  veine  porte, 
on  voit  s’exalter  son  rôle  protecteur. 

L  importance  du  glycogène  dans  la  protection  des  cellules  hépatiques 
contre  les  poisons  ressort  d’une  intéressante  expérience  de  J.  Pavel, 
Mileo  et  Ravdan.  On  injecte  du  rose  bengale  à  des  Chiens  à  la  dose  de 
1  mgr.  5  par  kilogramme.  Quarante-cinq  minutes  plus  tard,  on  examine 
le  sérum  et  on  y  trouve  de  o,t>  à  1  milligramme  de  rose  0/00.  Si  l’on 
a  injecté  au  préalable  fie  la  morphine,  la  fonction  de  la  cellule  hépatique 
est  inhibée  et  la  rétention  de  la  matière  colorante  est  quatre  à  cinq  fois 
plus  grande,  mais  si  I  on  a  donné  une  alimentation  sucrée,  la  cellule 
retrouve  son  activité.  Ainsi  dans  une  expérience,  la  rétention  qui  était 
normalement  de  o,5,  monte  à  3,45  dans  1  empoisonnement  par  la  mor¬ 
phine  et  revient  à  1,38  si  1  on  donne  du  sucre. 

On  arrive  ainsi  à  la  loi  suivante  :  un  foie  qui  ne  contient  pas  encore 
ou  ne  contient  plus  de  glycogène  n’agit  pas  ou  n  agit  plus  sur  les  sub¬ 
stances  toxiques  qu’il  doit  retenir  et  transformer. 

Ces  résultats  comportent  quelques  applications  pratiques  ;  ils  mon¬ 
trent  1  utilité  du  sucre  dans  divers  états  morbides  et  expliquent  les  heu¬ 
reux  effets  des  injections  sous-cutanées,  intrarectales  ou  intraveineuses 
des  solutions  salines  glucosées. 

Les  chirurgiens  anglais  ont  reconnu  depuis  longtemps  que  les  acci¬ 
dents  consécutifs  à  la  chloroformisation  sont  évités  si  I  on  fait  faire  au 
sujet,  quelques  heures  avant  l'administration  de  l’anesthésique,  un 
repas  riche  en  féculents. 

L’influence  nocive  des  anesthésiques  sur  le  foie  est  démontrée  depuis 
longtemps.  Rathery  al  Saison  ont  établi  que  le  chloroforme  lèse  le  foie 
et  le  rein,  tandis  (pie  l  éther  n’atteint  que  la  glande  hépatique,  laissant 
le  rein  indemne.  Ces  deux  substances  augmentent  la  teneur  du  sérum 
en  pigment  biliaire  (Chevrier),  en  urée  et  en  glucose  et  provoquent  le 
passage  de  l'urobiline  dans  les  urines  (Rouzaud).  Les  effets  sont  moins 
marqués  avec  I  éther  qu  avec  le  chloroforme.  Chevrier  a  montré  qu  en 
donnant  100  grammes  de  sucre  la  veille  de  l’opération  et  en  renouvelant 
la  dose  le  matin  même,  on  diminue  considérablement  les  troubles  hépa¬ 
tiques. 
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A  la  relation  qui  existe  entre  la  fonction  glycogénique  du  foie  et 
1  action  sur  les  poisons,  on  peut  superposer  une  formule  chimique.  Le 
glycogène  n’est  pas  un  simple  témoin  de  l’activité  hépatique.  Sous  forme 
de  glucose,  il  s  unit  a  un  grand  nombre  de  substances  toxiques  ;  puis 
une  oxydation  intervient  «pu  transforme  le  complexe  ainsi  constitue  en 
un  acide  glycuronique  conjugué. 

Nous  avons  déjà  montré  comment  l’aride  glycuronique  dérive  du 
glucose  par  la  substitution  d’une  fonction  acide  COOll  à  la  fonction 
alcool  pumaiie  du  sucre  CH  (A II.  Une  simple  oxydation  11c  saurait  ren¬ 
dre  compte  de  cette  transformation,  qui  exige  la  production  préalable 
d  un  glucoside. 

Les  corps  capables  de  s  unir  ainsi  au  glucose  sont  extrêmement  nom¬ 
breux.  Dans  la  plupart  des  cas,  la  copulation  se  fait  aux  dépens  d’un 
oxhydrile  alcoolique  ou  phénolique,  préexistant  ou  prenant  naissance 
dans  1  organisme  par  une  oxydation  ou  une  réduction  préalable.  Ainsi 
les  aldéhydes  sont  ramenées  à  l’alcool  primaire  et  les  acétones  à  l’alcool 
secondaire  correspondant.  Parmi  les  corps  capables  de  se  combiner  au 
glucose,  nous  signalerons  :  les  alcools  saturés  de  la  série  aliphatique, 
depuis  1  alcool  éthylique  jusqu  à  1  alcool  octylique  ;  les  aldéhydes  salu- 
îces  comme  le  ebloral.  ie  butylebloral,  le  bromal  ;  1  acétone  ;  divers 
hydrocarbures  de  la  série  aromatique,  après  transformation  en  phénol 
par  oxydation  ;  les  phénols  (phénol,  p.  crésol,  thymol)  et  les  diphénols 
(résorcine,  liydroquinone)  ;  le  naphtol  ;  les  alcools  aromatiques  ainsi 
que  les  aldéhydes  et  oxyaldéhydes  (la  vanilline  par  exemple)  ;  les  cétones 
et  les  oxycélones  ;  les  amines  aromatiques,  aniline,  acétanilide,  phéné- 
tidnie,  après  transformation  en  phénol  correspondant;  ainsi  l’aniline 
U' 11  .MU  fournira  le  paraminophénol  C6H4.NH2.OII.  Nous  mention¬ 
nerons  encore  dans  la  série  hydroaromatique  divers  hydrocarbures,  des 
alcools  (bornéol,  menthol,  sabinol)  ;  des  aldéhvdes  et  des  cétones  ;  parmi 
ces  derniers  le  camphre  C8Iï14.CH2.CO  qui  se' transforme  préalablement 
en  camphérol. 


CH* 

C»H“(  |  +0 

CO 

Camphre 


CHOH 


C8H1S/ 
XC0 
Camphérol 


L  acide  camphroglycuronique  est  à  peu  près  inactif.  Chez  le  Chien 
la  transformation  est  si  rapide  que  le  camphre  est  presque  totalement 
«  pourvu  d  action.  Chez  les  animaux  plus  sensibles,  ou  a  obtenu  une 
accoutumance  au  camphre  qui  s’est  trouvée  sous  la  dépendance  d'une 
onnation  plus  rapide  du  composé  glycuronique. 

.  mdol  se  conjugue  à  l’état  d’indoxyl,  l’antipyrine  à  l’état  d’oxyanti- 
P'i'nie.  La  combinaison  peut  se  faire  avec  des  alcaloïdes  comme  la  mor- 
p  me  d  la  cocaïne  ou  des  glycosides,  comme  le  pblorizoside  fpblo- 
ridzine)  et  le  ehloralose 

U<  s  diverses  substances,  par  leur  union  avec  le  glucose,  forment  des 
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glucosides  qui,  par  oxydai  ion  du  c  haînon  alcoolique  terminal,  donnent 
des  acides  glycuroniques  conjugués,  mais  ceux-ci  étant  lévogyres,  une 
mulo-rotation  doil  se  produire  dans  le  glucose.  Prenons  par  exemple  le 
phénol.  Nous  pourrons  écrire  : 

OII'.OII  +  OIICIl  —  HCOII  —  HOCII  —  IIC  -  HCOH  —  CH2OH 

Phénol  I  q  | 

Glucose 

CfiH3 . 0  —  CH  —  IIC01I  — HOCII  — CH  — HCOH  -  COOH  +  H20 


Acide  phényl-glycuronique 


Un  deuxième  mode  de  copulation,  beaucoup  plus  rare,  nous  est 
représenté  par  la  transformation  de  l  ande  benzoïque  C6H5.COOH  : 

COP. CO. O  —  CH  —  HCOII  -  HOCH  —  CH  —  HCOH  —  COOH 


Acide  benzoyl-glycuronique 


Après  hydrolyse  avec  un  acide  minéral,  la  conjugaison  glycuronique 
est  rompue.  Ce  dédoublement  amène  une  modification  intéressante  des 
propriétés  physiques  :  les  composés  conjugués  sont  lévrogyres  :  l  acide 
glycuronique  est  dextrogyre.  Ainsi  l’hydrolyse  change  la  déviation  du 
plan  de  polarisation.  Le  même  phénomène  se  produit  quand  on  laisse 
putréfier  1  urine.  Les  ferment  solubles  possèdent  un  pouvoir  analogue  ; 
1  émulsine  dédouble  les  composés  glycuroniques  aussi  bien  que  d’autres 
glucosides. 

On  a  longtemps  discuté  sur  le  mode  de  formation  de  1  acide  glycu¬ 
ronique  et  sur  le  lieu  de  sa  production.  Actuellement  le  doute  n  est  plus 
possible,  la  production  de  l’acide  glycuronique  est  bée  à  la  fonction 
glycogénique  du  foie.  Parmi  les  nombreuses  expériences  qui  le  démon¬ 
trent,  il  suffit  de  citer  celles  de  A.  Hemingway,  Pryde  et  Williams  qui, 
par  la  méthode  des  perfusions,  ont  mis  en  évidence  le  rôle  exclusif  du 
foie.  Ils  ont  reconnu  que  le  processus  de  conjugaison  est  inhibé  par  le 
cyanure  (i). 

Les  intéressants  travaux  de  Quick  (:>)  ont  établi  que  ce  n  est  pas  le 
glucose  qui  intervient.  C’est  le  glycogène. 

J’ai  essayé  de  réaliser  la  synthèse  en  chauffant,  dune  part,  un 
mélange  de  glucose,  de  phénol  et  de  permanganate  ;  d’autre  part,  un 
mélange  semblable  dans  lequel  le  glucose  était  remplacé  par  du  gly¬ 
cogène.  Dans  le  premier  mélange,  rien  de  spécial  ne  s  est  produit  ;  dans 

(i  j  A.  Hemingway,  .1.  I’iiyde  and  H.  T.  Williams.  The  site  and  mechanisin  of  liie 
formation  of  glycuronic  acid.  Biocheni.  Jour.,  i  <>3/j ,  I.  XWIII,  pp  1 3  G  - 1  i  a . 

(2)  A.  J.  Quick.  The  study  of  benzoic  acid  conjugation  in  the  dog  an i 1 1 1  a  direct 
quantitative  metliqd  for  liippuric  acid.  Journal  biol.  Chcniie,  1926,  t.  I AMI, 
pp.  /177-/190.  —  Ou  the  origin  of  glycuronic  acid  in  the  organism.  Ibid. ,  1926,  t.  L\\, 
pp.  397-40/1. 
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le  second  s  est  lormee  une  substance  qui  doimail  certaines  réactions  de 
I  acide  glycuronique,  notainmcnl  avec  la  naphlo-résoreine,  mais  (|ui 
déviait  le  plan  de  polarisation  à  droite,  (les  recherches  sont  trop  peu 
avancées  pour  qu  on  en  puisse  tirer  la  moindre  conclusion.  Je  les  signale 
simplement  parce  qu'il  serait  peut-être  intéressant  de  les  reprendre  et 
de  les  continuer. 

Quelques  savants  avaient  pensé  que  I  acide  glycuronique  tirait  son 
origine  des  matières  protéiques.  Ils  avaient  donné  comme  preuve  de 
cette  conception  1  augmentation  de  l'azote  urinaire  quand  une  substance 
toxique  s  élimine  à  1  état  de  glycuronate.  Il  est  possible  que,  dans  cer¬ 
taines  conditions  pathologiques,  ce  processus  intervienne.  Mais  dans 
les  conditions  normales,  1  acide  glvcuromque  a  son  origine  dans  le  gly¬ 
cogène.  Opérant  sur  des  (irenoudles,  F.  Schnnd  introduit  du  menthol 
dans  leur  estomac  ;  si  les  animaux  sont  en  bon  état  de  nutrition,  l’acide 
glycuronique  est  rejeté  en  abondance  dans  1  urine  et  se  retrouve  dans 
l’eau  de  1  aquarium  ;  si,  par  un  jeûne  prolongé,  on  a  fait  disparaître  le 
glycogène,  le  composé  glycuronique  11e  se  produit  plus. 

Mayer  a  constate  que  chez  les  Lapins  en  inanition,  1  ingestion  du 
camphre  est  suivie  d  une  faible  élimination  d’acide  glycuronique.  Si 
en  meme  temps  que  du  camphre  on  fait  mgerer  du  glucose,  une  abon¬ 
dante  glycuronurie  se  produit. 

L  ingestion  du  camphre  a  certains  inconvénients,  car  cette  substance 
est  toxique  et  détermine  facilement  des  troubles  hépatiques. 

Qmck  préfère  utiliser  le  benzoate  de  soude  qui  est  fort  bien  toléré. 
Or,  1  acide  benzoïque  peut  subir  dans  le  foie  deux  transformations  dif- 
ft  rentes.  Une  partie  s  unit  au  glycogène  pour  former  un  benzoyl-glycu- 
lonate  ,  une  autre  s  unit  au  glycocolle,  dont  le  foie  est  capable  de  faire 
la  synthèse,  et  donne  naissance  à  de  l’acide  hippurique  : 


CcII\COOH  +  NH2  — CH2  — COOH  =  CGII5.CO  —  NH  —  CH2  —  COOII  +  H20 

Ac.  benzoïque  Glycocolle  Ac.  hippurique 

Ce  résultat  a  conduit  a  une  metliode  d  exploration  climc|ue  cjui  eon- 
siste  à  faire  ingérer  au  malade  6  grammes  de  benzoate  de  soude  et  à 
doser  la  quantité  d  acide  hippurique  éliminé.  Les  résultats  ont  été  un 
peu  contradictoires,  ce  qui  n  est  pas  étonnant,  car  le  rein  possède  aussi 
la  pi opriete  de  faire  la  synthèse  de  1  acide  hippurique.  Mais  ce  qui  est 
pp<a  îal  au  ioie  c  est  la  transformation  de  1  acide  benzoïque  en  acide 
benzoyl-glycuronique,  suivant  la  formule  que  nous  avons  donnée  ci-des- 
sus.  Or  les  expériences  de  Quick  démontrent  que  si,  en  même  temps 
que  le  benzoate,  on  administre  du  glucose,  la  proportion  de  benzoyl- 
glvcuronate  augmente  aux  dépens  des  bippurates  qui  diminuent.  Si 
a  quantité  de  sucre  est  suffisante,  la  totalité  du  benzoate  passe  à  l’état 
de  conjugaison  glycuronique. 

Le  ioie  protecteur  du  glycogène  et  de  I  acide  glycuronique  qui  en 
pioxient,  ressort  encore  des  travaux  de  .1.  Schuller.  Le  phlorizoside  est 
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un  glycoside  qui,  par  hydratation,  sc  dédouble  en  un  liexose,  le  phlo- 
rose  et  en  pliloréline  : 

C2II124010  +  II20  =  CGII120°  +  c15II1405 

I’Iilorizoside  l’iilorose  Pliloréline 


La  pliloréline,  «jui  conserve  les  propriétés  nocives  du  phlorizoside, 
peut,  par  une  de  ses  molécules  phénoliques  libres,  s’unir  au  glycogène 
pour  former  un  glycuronate.  En  injectant  comparativement  à  des  ani¬ 
maux  du  phlorizoside  et  du  phlorétme-glycuronate,  Schuller  a  reconnu 
(pie  l’effet  diabétogène  du  glucoside  est  considérablement  diminué  par 
celte  copulation. 

Le  glycogène  intervient  encore  pour  former  des  glycuronates  avec 
les  substances  aromatiques,  comme  le  phénol  et  l  indol.  Ces  substances 
perdent  aussi  leur  toxicité  par  union  avec  l’acide  sulfurique.  La  pre¬ 
mière  synthèse  s’accomplit  dans  le  foie,  la  seconde,  comme  nous  l’avons 
déjà  indiqué,  est  liée  à  une  fonction  générale  à  laquelle  tous  les  tissus 
collaborent . 

J.  Schuller  a  fait  remarquer  que  la  plupart  des  toxiques  (pii  se  com¬ 
binent  avec  l’acide  glycuronique,  l’acide  sulfurique  et  l’acide  amino- 
acétique  (glycocolle),  sont  très  solubles  dans  les  lipides,  ce  qui  leur 
permet  de  pénétrer  facilement  dans  les  cellules.  Les  dérivés  qui  en  pro¬ 
viennent  sont  au  contraire  très  solubles  dans  l’eau  et  à  peu  près  com¬ 
plètement  insolubles  dans  les  lipides.  Ils  perdent  ainsi  leur  toxicité  et 
sont  facilement  éliminés  par  les  urines. 

Le  glycogène  peut  encore  protéger  l’organisme  en  lui  fournissant  de 
la  formaldéhyde,  dont  on  trouve  de  petites  quantités  dans  le  foie.  Or 
la  formaldéhyde  exerce  une  action  antitoxique  sur  les  amines,  le  phénol, 
le  crésol  et  meme  l’acide  cyanhydrique.  A  très  faillie  dose,  elle  neutra¬ 
lise  l’action  de  l’adrénaline.  D’après  AN  .  Cramer,  l’aldéhyde  formique 
provenant  du  foie  se  déverse  dans  le  sang  des  veines  sushépatiques.  On 
en  trouve  dans  la  veine  cave  inférieure,  après  le  confluent  sushépatique, 
une  proportion  de  i/i.ooo.ooo.  Or  lexpérience  démontre  que  cette 
minime  quantité  est  suffisante  pour  faire  perdre  à  l’adrénaline  ses  pro¬ 
priétés. 

L’étude  de  la  glycuronurie  et  des  variations  qu  elle  peut  subir  dans  les 
conditions  physiologiques  et  pathologiques,  peut  conduire  à  des  résul¬ 
tats  intéressants.  Quelques  recherches  expérimentales  ont  été  faites, 
parmi  lesquelles  nous  citerons  celles  de  Giordani  (i)  :  chez  les  ani¬ 
maux  empoisonnés  chroniquement  par  la  morphine,  se  produisent  des 
altérations  hépatiques  qui  entraînent  un  trouble  plus  ou  moins  profond 
des  fonctions  uréopoétique  et  glycuronique. 

On  a  voulu  appliquer  à  la  clinique  les  résultats  expérimentaux.  Mal- 

(i)  G.  G.  Gioiuiani.  Ureopoiesi  e  morfinisme  sperimentale.  Archives  int.  de  Phanna- 
cologic  et  Thér.,  iq33,  t.  XLVI,  pp.  4 1 o-4 1  G.  —  Glicurogenesi  e  morfinisme  sp.  Ibid., 
t.  \i, VI,  pp.  446-44g. 
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heureusement  la  recherche  de  1  acide  glycuromque  sc  h<  Mirte  à  quelques 
difficultés.  La  réaction  de  Tollens  et  Home  à  la  naphlo-résorcine  est 
bonne  ;  mais  elle  peut  être  entravée  par  toute  une  série  de  substances, 
parmi  lesquelles  le  glucose,  (ht  esl  cependant  arrivé  par  ce  procédé  à 
explorer  les  aptitudes  fonctionnelles  du  foie.  Lu  faisant  ingérer  o,5  à 
i  gramme  de  camphre  ou,  ce  qui  semble  préférable,  de  a  à  f\  grammes 
de  benzoate  de  soude,  on  apprécie  par  l’examen  < le  l’urine  la  valeur  de 
la  glycurono-conjugaison  et,  par  conséquent,  l’état  de  la  fonction  gly¬ 
cogénique  du  foie. 


LE  YAKRITON 


L  histoire  du  rôle  anlitoxique  dévolu  au  foie  est  entrée  dans  une  voie 
nouvelle  avec  les  travaux  de  Sato  et  des  nombreux  savants  japonais 
qui  ont  collaboré  à  1  œuvre  de  1  éminent  professeur  de  Tokio  (i). 

Sato  et  ses  collaborateurs  admettent  que  la  fonction  antitoxique  du 
foie  est  liée  à  une  hormone,  detoxicating  hormone  oj  {lie  liver,  qu'ils 
ont  dénommée  yakriton  ( yakrit ,  en  japonais,  signifie  foie). 

L  extraction  du  yakriton  se  fait  à  partir  d  extraits  aqueux  de  foie  de 
Bœuf.  Après  traitement  par  un  mélange  froid  de  phénol  et  de  crésol, 
la  préparation  est  évaporée  à  liasse  température  jusqu’à  production 
d  un  liquide  sirupeux.  Des  extractions  successives  sont  ensuite  effec¬ 
tuées  en  traitant  la  préparation  par  de  l'alcool,  de  l’éther,  du  toluol  et 
de  nouveau  de  1  alcool.  Après  décoloration  au  moyen  du  charbon  ani¬ 
mal,  on  obtient  une  substance  soluble  dans  l’éther  et  l’alcool,  insoluble 
dans  leau.  On  1  emploie  en  suspension  ou  en  émulsion  et  on  l’admi¬ 
nistre  par  voie  sous-cutanée  ou  par  voie  rectale. 

Le  yakriton  n’a  pas  été  obtenu  à  l’état  de  pureté  et  sa  constitution 
chimique  est  totalement  inconnue.  On  sait  seulement  que  la  substance 
active  résiste  à  1  ébullition,  ne  donne  pas  la  réaction  du  biuret,  ne  con¬ 
tient  aucun  principe  de  nature  histaminique.  Sa  conservation  est  aisée, 
si  1  on  a  le  soin  de  la  protéger  contre  la  lumière  et  de  la  garder  au  froid. 

Les  premières  expériences  ont  consisté  à  faire  agir  le  yakriton  sur  des 
Lapins  intoxiqués  par  une  injection  intrapéritonéale  d’une  solution  de 
chlorure  d  ammonium  à  3  o/o.  Les  résultats  furent  remarquables  :  les 
animaux  traités  résistèrent  sans  présenter  de  troubles,  alors  que  les 
témoins  étaient  atteints  de  violentes  convulsions.  Des  conlre-expérien- 


(ç  I  lus  (le  70  mémoires  oui  été  publiés  sur  !;i  ijucslion,  qui  ont  tous  paru,  depuis 
au  1 9 dans  The  Tokohu  Journal  oj  Experimental  Medicin.  On  eu  trouvera  un 
excellent  exposé  dans  la  revue  générale  de  André  Vamay.  Travaux  récents  sur  la  fonc- 
l|0n  antitoxique  du  foie  :  le  Yakriton.  I.a  Presse  medicale,  3o  décembre  ij)3G, 
PP*  2118-2120. 
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ccs  effectuées  avec  du  bicarbonate  de  soude,  du  glucose,  du  glycogène 
établirent  <|ue  seul  le  yakriton  exerçait  une  inlluencc  favorable. 

Poursuivant  l’étude  de  la  question,  Sato  et  ses  collaborateurs  remar¬ 
quèrent  < | ue  la  résistance  des  Lapins  à  l’action  du  chlorure  d  ammonium 
est  fort  variable,  car  la  teneur  du  foie  en  yakriton  n’est  pas  fixe  et 
constante.  Ils  arrivèrent  ainsi  à  diviser  en  cinq  groupes,  d’après  les 
troubles  observés,  les  animaux  qui  avaient  tous  reçu  dans  le  péritoine, 
la  même  dose  de  chlorure  d  ammonium,  soit  10  centimètres  cubes  par 
kilogramme  d  une  solution  à  3  o/o.  Voici  la  classification  à  laquelle  ils 
sont  arrivés  : 

Groupe  a  :  accidents  graves  au  bout  de  5  minutes  et  mort  fréquente  ; 

Groupe  h  :  accidents  au  bout  de  i5  minutes;  mort  rare  ; 

Groupe  e  :  quelques  convulsions  après  i5  minutes  ; 

Groupe  d  :  rien  qu’une  perte  passagère  de  connaissance; 

Groupe  e  :  indifférence  passagère  aux  aliments  ; 

Groupe  j  :  aucun  trouble. 

Ces  observations  fort  intéressantes,  qu  on  peut  rapprocher  de  quel¬ 
ques  faits  analogues,  mais  moins  bien  étudiés,  épars  dans  la  littérature 
scientifique,  établissent  que,  dans  les  recherches  de  toxicologie,  il  ne 
suffit  pas  de  tenir  compte  du  poids  des  animaux  et  de  leur  genre  de 
vie.  Il  existe  un  coefficient  personnel  qui  est  capable  de  troubler  les 
résultats  et  impose  une  sélect  ion  délicate  des  animaux  qu'on  met  en 
expérience.  Sato  n’opère  que  sur  des  Lapins  de  la  catégorie  h  et  constate 
que  l  injection  préalable  de  yakriton  les  fait  passer  dans  la  catégorie  /. 
Il  appelle  unité  de  yakriton  la  quantité  nécessaire  pour  obtenir  ce 
résultat. 

L’action  antitoxique  du  yakriton  s’est  manifestée  contre  beaucoup 
de  substances,  parmi  lesquelles  le  phosphore,  le  phénol,  le  chloroforme, 
le  carbonate  d  ammonium,  l’urée,  le  salvarsan,  la  toluène-diamine, 
l’alcool  méthylique,  l  uranvl.  Le  vakriton  agit  aussi  sur  les  toxines 
microbiennes,  comme  le  prouvent  les  expériences  faites  avec  les  poisons 
dysentériques,  produits  par  le  Bacille  de  Sliiga.  11  neutralise  les  venins, 
celui  du  Scorpion  et  même  celui  du  Cobra. 

Il  est  intéressant  de  remarquer  en  passant  que  l’action  protectrice, 
comme  nous  l  avions  déjà  noté,  il  y  a  5o  ans,  diminue  avec  le  jeûne. 
Los  auteurs  japonais  ont  évalué  ce  qu  ils  appellent  «  les  injures  de  la 
faim  »  en  déterminant  le  nombre  d  unités  supplémentaires  de  yakriton 
qu’il  faut  injecter  à  un  animal  privé  de  nourriture  pour  le  faire  passer 
de  la  classe  h  à  la  classe  /. 

Le  yakriton  intervient  encore  pour  maintenir  dans  leurs  limites  nor¬ 
males  les  différentes  substances  qui  se  trouvent  dans  le  sang.  Il  règle 
ainsi  la  teneur  de  ce  liquide  en  calcium  et  en  chlorure  de  sodium  ;  il 
intervient  également  sur  le  glucose  cl  contrebalance  les  cllels  hvpcrgly- 
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cémianls  de  l’adrénaline  el  les  effels  hypoglycémiants  de  l'insuline.  S  il 
n  agit  pas  directement  sur  la  coagulation  du  sang,  d  neulralise  les  effets 
de  1  héparine  :  en  injectant  des  doses  convenables  d  héparine  et  de  yakri- 
ton  à  un  même  animal,  la  coagulabilité  sanguine  reste  normale. 

Le  taux  du  CO"  et  la  réserve  alcaline  du  sang  sont  également  main¬ 
tenus  dans  les  limites  normales  par  le  vakrilon.  Celte  substance  agit 
encore  sur  certaines  propriétés  du  sérum  el  favorise  le  développement 
des  agglutinines. 

Les  injections  de  yakriton  modifient  la  formule  cytologique  du  sang  : 
elles  provoquent  une  leucocytose  modérée  avec  déviation  vers  la  gauche 
de  la  formule  d’Arnelh.  Il  y  a,  en  plus,  de  la  myélocytose  chez  les  Lapins 
de  la  classe  b. 

On  savait,  depuis  longtemps,  que  le  foie  intervient  dans  la  produc¬ 
tion  du  choc  anaphylactique  et  du  choc  peptonique.  Sato  et  Suzuki 
admettent  que  1  anaphylaxie  est  un  mode  de  défense  réactionnelle  et 
qu'un  organisme  qui  réagit  énergiquement  est  un  organisme  dont  le 
foie  fonctionne  bien.  Ils  ont  constaté,  en  accord  avec  celte  théorie,  que 
les  animaux  de  la  classe  /  réagissent  par  des  symptômes  de  choc,  tandis 
que  les  animaux  des  classes  a  et  b  ne  sont  pas  atteints  du  même  trouble. 

De  ces  faits,  il  semblerait  logique  de  déduire  que  le  yakriton  augmente 
les  réactions  anaphylactiques.  En  réalité,  son  action  s’est  montrée  plus 
complexe  :  deux  effets,  apparemment  contraires,  mais  qui  s’intriquent, 
sont  observés. 

Ces  deux  effels  diffèrent  suivant  les  dates  de  l’injection  du  yakriton 
et  de  1  injection  mtoxieante  de  protéine.  Injecté  un  ou  plusieurs  jours 
avant  I  injection  mtoxieante,  le  yakriton  rend  sensible  au  choc  ana¬ 
phylactique  un  animal  qui  était  spontanément  réfractaire.  Sato  et  Suzuki 
appellent  ce  phénomène  le  «  pro-effect  ». 

Mais,  si  le  yakriton  est  injecté  en  même  temps  que  la  substance 
mtoxieante,  il  rend  au  contraire  un  animal  à  réactions  spontanément 
marquées  réfractaire  à  la  réaction  anaphylactique.  C’est  le  «  con- 
effect  ». 


L  eftet  global  est  une  combinaison  de  ces  deux  actions,  et  pourrait 
s  exprimer  dans  le  langage  de  la  géométrie  descriptive  par  une  courbe 
qui  serait  le  lieu  géométrique  des  deux  autres. 

Elargissant  celle  conception,  les  auteurs  l’adaptent  à  leurs  expérien¬ 
ces.  La  combinaison  pro-effect-con-effect  agirait  dans  les  intoxications 
par  les  ammoniacaux  el  1  urée.  Le  pro-effect  agirait  contre  les  toxines 
bactériennes  et  1  hyperglycémie. 

Des  expériences  analogues  à  celles  qui  furent  pratiquées  dans  l’ordre 
anaphylactique  ont  etc  effectuées  au  moyen  du  choc  peptonique.  Les 
résultats  furent  les  mêmes  :  les  auteurs  observèrent  une  aggravation 
nne  modération  des  symptômes  suivant  la  date  de  l’administration 
<Je  *:i  peptone  par  rapport  à  celle  de  I  injection  du  yakriton. 

A'  yaknton  agit  encore  sur  la  sécrétion  lactée.  Si  à  des  Lapins  en 
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lactation,  on  injecte  <ln  clilornre  d'ammonium,  la  sécrétion  du  lait  est 
arrêtée  ;  elle  se  rétablit  si  1  on  injecte  du  yakriton  (Asakura). 

(  .liez  les  Lapines  dont  le  régime  ne  contient  pas  de  vitamine  B,  chez 
les  nourrices  dont  la  lactation  se  fait  mal,  par  suite  d’une  reprise  de  la 
menstruation  ou  de  l'existence  d  une  affection  torpide,  comme  la  tuber¬ 
culose,  les  nourrissons  sont  atteints  de  troubles  digestifs  et  généraux. 
Le  lait  est  mauvais  et  ne  donne  plus  la  réaction  d’Arakawa,  qui  traduit 
la  présence  de  peroxydases.  Arakawa  a  montré  que,  dans  ces  condi¬ 
tions,  il  y  a  un  état  d  avitaminose  B,  ayant  pour  conséquence  le  pas¬ 
sage  dans  le  lait  de  substances  toxiques,  dont  1  une  est  analogue  au 
mélhyl-glyoxal.  L  administration  de  vitamine  B  fait  réapparaître  la 
réaction  d’Arakawa.  Le  yakriton,  à  petite  dose,  favorise  l’action  de  la 
vitamine  ;  à  haute  dose,  il  est  capable,  à  lui  seul,  de  rétablir  létal  nor¬ 
mal,  en  provoquant,  d  après  Sato,  une  mobilisation  de  la  vitamine  B. 

Ce  qui  n’est  pas  moins  intéressant,  c’est  que  le  yakriton  intervient 
d  une  façon  favorable  au  cours  de  différents  états  morbides.  En  injec¬ 
tant  de  l’eau  à  plusieurs  reprises,  dans  le  cœur  du  Crapaud  ou  dans  le 
cœur  du  Lapin,  Sato  a  obtenu  des  dilatations  cardiaques  avec  hyper¬ 
trophie  ;  le  yakriton  en  a  empêché  le  développement. 

*  Le  yakriton  semble  jouer  un  rôle  fort  important  dans  la  prophylaxie 
des  néphrites  toxiques  ou  infectieuses. 

Assano  et  Ilasegawa  ont  établi  un  rapport  entre  le  pouvoir  désintoxi¬ 
quant  du  yakriton  contre  le  chlorure  d  ammonium  et  son  action  dans 
1  intoxication  hydrargyrique.  Si  les  Lapins  mis  en  expérience  appar¬ 
tiennent  à  la  série  /,  ils  résistent  mieux  que  ceux  de  la  série  h  à  1  action 
des  sels  de  mercure  ;  la  néphrite  est  plus  rare  et  plus  bénigne. 

Ces  résultats  complètent  les  expériences  antérieures  de  Sato  sur  la  né¬ 
phrite  provoquée  par  les  sels  d  uranium.  Mais  ceux-ci  altèrent  le  foie 
(Traissac)  et  les  lésions  hépatiques  jouent  certainement  un  rôle  dans  le 
développement  des  lésions  rénales.  Si  le  yakriton  s’oppose  au  développe¬ 
ment  de  la  néphrite  uranique,  il  agit  peut-être  en  protégeant  le  foie, 
comme  il  appert  de  recherches  antérieures  sur  les  empoisonnements  par 
la  toluène-diamine,  le  chloroforme  ou  le  phosphore. 

L  application  de  res  résultats  expérimentaux  a  été  faite  à  la  clinique. 
Les  recherches  ont  porté  sur  des  malades  atteints  de  scarlatine.  Les 
auteurs  japonais  insistent  sur  la  fréquence  des  lésions  hépatiques,  se  tra¬ 
duisant  par  1  urobilinurie  et  contribuant  au  développement  des  néphri¬ 
tes.  (  les  observations  cadrent  a\ec  celles  que  nous  avions  faites  autrefois  et 
qui  nous  avaient  conduit  à  conclure  que  la  néphrite  scarlatineuse  n  est 
c I ue  le  contre-coup  des  troubles  hépatiques  ( Les  maladies  infectieuses, 
pp.  io53  et  io55-ioG4,  Paris,  1902).  Or  les  recherches  de  Honuti 
ont  établi  «pic  le  yakriton  empêche  l’apparition  de  l  urobilinurie  et 
s’oppose  au  développement  de  la  néphrite.  Les  statistiques  japonaises 
attribuent  à  la  néphrite  scarlatine  une  fréquence  de  \t\  à  20  0/0.  Honuti 
a  administré  à  5b  malades  du  yakriton.  (liiez  19,  dont  le  traitement  lut 
commencé  avant  le  quatrième  jour,  il  n’y  eut  pas  un  cas  de  néphrite  ;  I 
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chez  20  Irai  tés  entre  le  quatrième  et  le  huitième  jour,  il  y  eu  eut  2  cas  ; 
eliez  i (>  autres,  traités  après  le  huitième  jour,  il  y  en  eut  3.  Il  faut  donc 
commencer  le  traitement  dans  les  trois  premiers  jours  de  la  maladie. 
On  évite  ainsi  le  développement  de  la  néphrite  que  Salo  considère 
comme  d’origine  hépatique,  méritant  le  nom  de  ((  néphrite  hépalo- 
gène  ». 


XIV 

ACTION  DU  FOIE  SUR  LES  PARTICULES  SOLIDES 
ET  SUR  LES  MICROBES 


De  nombreuses  expériences  démontrent  que  le  foie  a  une  aptitude 
spéciale  pour  arrêter  au  passage  les  particules  solides  que  peut  charrier 
le  sang  ;  il  les  fixe  dans  les  cellules  de  Kupffer.  L  expérience  classique 
due  à  Kupffer  lui-même,  consiste  à  injecter  de  l’encre  de  Chine  dans  les 
veines  d  un  animal  ;  les  cellules  qu  il  a  découvertes  sont  bientôt  gorgées 
de  grains  noirs,  qui  passeront  plus  tard  dans  les  cellules  hépatiques  et 
seront  éliminés  par  la  bile. 

Drinker  et  Shaw  injectent  à  des  Chats,  par  la  voie  intraveineuse,  une 
suspension  de  particules  de  bioxyde  de  manganèse,  n’ayant  pas  plus  de 
i  micron  de  diamètre.  Si  on  en  introduit  de  i  à  2  milligrammes  et  si 
on  sacrifie  1  animal  au  bout  de  i  h.  1/2,  011  retrouve  90  0/0  de  la 
quantité  introduite,  dont  l\~  dans  les  poumons,  38,3  dans  le  foie  et  4,3 
dans  la  rate  ;  12  heures  plus  tard,  la  proportion  de  manganèse  a  dimi¬ 
nué  dans  le  poumon,  il  s’est  fait  un  transfert  progressif  de  cet  organe 
N ers  le  foie.  C’est  par  la  bile  que  l’élimination  se  produit  ;  elle  est  ter¬ 
minée  en  une  semaine,  la  substance  étant  rejetée  à  l’état  de  particules 
solides. 

En  répétant  les  mêmes  expériences  sur  d  autres  espèces  animales, 
bond,  Shaw  et  Drinker  trouvent  qu  au  bout  d’une  heure,  80  à  9 5  0/0 
f  u  ynanganèse  sont  fixés  dans  le  foie  (expériences  sur  des  Chiens, 
bapms,  Cobayes,  Rats,  Poules). 

Eairet  des  particules  solides  et  des  métaux  en  suspensions  colloïdales 
S]G  p1^  ^ansjes  cellules  de  Kupffer.  C’est  ce  qui  ressort  des  expériences 
e.  Nathan,  Yoigt  avec  1  argent  colloïdal  ;  de  Duhamel  avec  les 

so  utions  colloïdales  de  platine,  de  mercure,  de  fer,  de  cuivre  ;  de  Gye 
le  silice  colloïdal  ;  de  Chlopin  avec  l’oxyde  de  fer  saceharé. 
constaté  que,  10  minutes  après  1  injection  de  12  mgr.  1/2 
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(le  platine  colloïdal  dans  les  veines  d  un  Lapin,  les  cellules  de  Kupffer 
sont  remplies  de  métal.  Avec  les  colloïdes  de  cuivre,  de  mercure,  de 
sélénium,  de  fer,  de  soufre,  les  résultats  sont  négatifs  ou  du  moins 
1  examen  histocliimique  ne  permet  pas  de  retrouver  les  substances  intro¬ 
duites.  Mais  1  analyse  chimique  conduit  à  des  résultats  différents.  Voici, 
en  effet,  les  chiffres  donnés  par  Duhamel  :  la  recherche  était  faite 
i5  minutes  après  l  injection  : 


Quantité  trouvée 

dans 

Substance  injectée 

Quantité  injectée 

le  foie 

les  reins 

la  rate 

Rr. 

RT. 

Rr. 

Rr. 

Argent . 

0,012 

O 

traces 

Platine  .... 

.  0,0125 

o,oo84 

O 

traces 

Sélénium  .  .  .  . 

.  0,0125 

0,0076 

1  races 

O 

Mercure . 

.  0,01 

o,oo65 

traces 

traces 

Cuivre . 

.  0,0125 

o,oo53 

traces 

O 

Fer . 

0,028 

» 

)) 

Ainsi  les  deux  tiers  environ  des  quantités  introduites  vont  très  rapi¬ 
dement  se  fixer  dans  le  parenchyme  hépatique. 


ACTION  SUR  LES  MICROBES 


Le  pouvoir  d'arrêt  du  foie  s’étend  aux  microbes.  Ceux-ci,  même 
quand  ils  sont  doués  de  propriétés  pathogènes,  ne  tardent  pas  à  quitter 
le  sang  pour  s  accumuler  dans  les  réseaux  capillaires  des  organes.  C'est 
là  que  la  lutte  s’engage  contre  1  envahisseur  qui  pullule,  donnant  nais¬ 
sance  à  des  substances  toxiques,  et  l’organisme  envahi  qui  s'efforce  par 
ses  sécrétions  bactéricides  et  antitoxiques  de  détruire  l'assaillant  et  de 
neutraliser  les  produits  qu’il  déverse. 

On  peut  dès  lors  faire  deux  hypothèses.  On  peut  admettre  que  les 
diverses  phases  de  la  lutte  sont  semblables  dans  tous  les  réseaux  capil¬ 
laires  ;  dans  tous,  suivant  les  cas,  il  v  aurait  triomphe  du  microbe  ou  de 
1  organisme  et  le  résultat  final  serait  la  somme  de  résultats  partiels  iden¬ 
tiques.  Mais  on  peut  supposer  aussi  que  les  phénomènes  varient  d  un 
réseau  capillaire  à  I  autre  ;  que  les  effets  de  la  lutte  ne  sont  pas  les 
mêmes  dans  tous  les  organes  ;  que,  dans  les  uns,  le  microbe  1  emporte 
et  <pie,  dans  d’autres,  il  est  détruit.  Dès  lors  les  phénomènes  deviennent 
plus  complexes;  le  résultat  final,  guérison  ou  mort,  est  la  somme  de 
résultats  partiels  différents. 

Ces  considérations  théoriques  conduisent  à  rechercher  s  il  ne  se  pro¬ 
duirait  pas  des  différences  dans  l’évolution  des  maladies  infectieuses, 
suivant  le  vaisseau  par  lequel  la  culture  serait  introduite. 

Nous  avons  pu  constater  ainsi  «pie  le  foie  exerce  une  action  manifeste 
sur  certains  microbes.  Mais,  pour  mettre  son  action  en  évidence,  à 
faut  employer  des  cultures  de  virulence  moyenne  ou  bien  il  faut  diluer 
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considérablement  les  cultures  très  actives.  Celle  dernière  méthode  donne 
d  excellents  résultats  avec  la  Bactéridie  charbonneuse.  Sej>l  Lapins 
inoculés  par  les  veines  périphériques  sont  morts  en  un  laps  de  temps 
qui  a  varié  de  38  à  7 2  heures.  Sur  treize  animaux  inoculés  par  la  veine 
porte,  trois  seulement  ont  succombe.  Le  foie  joue  donc  un  rôle  impor¬ 
tant  dans  la  protection  de  l’organisme.  Dans  un  cas  une  dose  de  0,1  25, 
soit  1/8  de  millimètre  cube,  injectée  |>ar  une  veine  périphérique,  tua 
un  Lapin  de  2.345  grammes  en  38  heures.  Une  dose  de  8  millimètres 
cubes,  introduite  par  une  branche  de  la  veine  porte,  fut  incapable  de 
faire  périr  un  Lapin  de  1.91b  grammes.  Autrement  dit,  une  quantité 
de  bacilles  charbonneux,  04  fois  supérieure  à  celle  qui  tue  par  les  veines 
périphériques,  a  été  complètement  annihilée  par  le  foie. 

Le  ch  il  Ire,  déjà  considérable,  est  peut-être  encore  au-dessous  de  la 
réalité,  car  une  dose  inférieure  à  celle  qui  a  été  employée  aurait  pu 
être  mortelle  par  les  veines  périphériques  et  le  foie  aurait  peut-être  été 
capable  d  arrêter  une  quantité  plus  considérable  de  bacilles.  Acceptons 
néanmoins  les  chiffres  obtenus  ;  ils  sont  suffisamment  démonstratifs. 
Comme  dans  beaucoup  d  autres  circonstances,  la  rate  agit  conjoin- 


#  Æ.  7  -  —  V»  p,  *  v  *  I  1 

temenl  avec  le  foie  et  contribue  également  à  la  destruction  de  la  bacté¬ 


ridie.  C  e^t  ce  que  nous  avons  démontré,  avec  Garnier,  en  injectant  la 
culture  charbonneuse  dans  le  parenchyme  splénique.  On  n’a  plus  besoin 
de  diluer  le  liquide  :  on  jieut  en  introduire  1  à  2  gouttes,  soit  5o  et 
100  millimètres  cubes,  sans  produire  d  accidents. 

La  bactéridie  charbonneuse  trouve  au  contraire  un  excellent  milieu 
de  culture  dans  les  capillaires  de  l’intestin.  Malgré  la  protection  exercée 
par  le  foie,  les  animaux  auxquels  on  injecte  une  culture  charbonneuse 
dans  les  artères  intestinales  succombent  avant  ceux  inoculés  dans  les 
veines  périphériques. 

Les  résultats  sont  encore  plus  saisissants  quand  on  emploie  des  cul¬ 
tures  atténuées,  dont  1  injection  dans  les  veines  périphériques  11e  pro¬ 
voque  aucun  trouble,  alors  qu’introduites  à  la  même  dose  par  une  artère 
intestinale,  elles  entraînent  rapidement  la  mort.  La  pullulation  est 
régionale  :  en  sacrifiant  les  animaux  48  heures  après  l’inoculation,  on 
,(?.me  f  f  nombreux  bacilles  dans  les  vaisseaux  sanguins  et  entre  les 
ic  «  jutlu  haies  de  1  intestin,  mais  ni  j:>ar  1  examen  microscopique, 
par  la  culture  on  n’en  peut  déceler  dans  le  foie,  le  sang  ou  les  autres 
p  ‘  nisi,  le  s  deux  reseaux  capillaires,  jdaces  à  1  origine  de  la 

eine  porte,  sont  doués  de  propriétés  bien  différentes  :  celui  de  fin- 

hnnno represer!te  excellent  milieu  de  culture  pour  le  bacille  char- 
c  ex.  ce  ut  de  la  rate  sert  a  la  destruction  de  cet  agent  pathogène. 

ishnti  1  *  H<  V  "  |10s  nous  ont  montre  que  le  foie  agit  également  sur  le 
îLj  M  <J(lMe  dote  et  sur  certaines  variétés  de  colibacille.  Le  strejito- 
milieii  /j,'.'  '  '  Jj'*1  ,m  e’  semble  trouver  dans  son  parenchyme  un  excellent 

ficiell  ',pp|lf<I"i,nl  il  l'étude  du  problème  la  méthode  des  circulatû 
■mW ,11  ing,  b ritscher  et  Coe  ont  pu  déterminer  le 
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bactériopexique  des  divers  organes.  En  faisant  passer  du  staphylocoque 
doré  à  travers  les  organes  d’un  Chien,  ils  ont  trouvé  que  le  cerveau  lixe 
0,5  o/o  des  microbes  circulants  ;  1  intestin ,  \  o/o  ;  le  poumon  0,  la 
rate  Go,  le  foie  8o.  Le  foie  lixe  /jo  o/o  des  colibacilles  et  20  0/0  des 
bacilles  charbonneux.  Si,  au  liquide  circulant,  on  ajoute  une  trace  de 
sérum  provenant  d’un  animal  immunisé,  le  foie  lixe  la  presque  totalité 
des  microbes  qui  le  traversent. 

Les  microbes  arrêtés  par  le  foie  sont  éliminés  par  la  bile  ou  détruits 
sur  place.  Il  arrive  aussi  qu  ds  restent  pendant  un  temps  souvent  fort 
long  dans  le  parenchyme  hépatique.  La  bile  est  devenue  stérile,  mais  si 
I  on  exrite  le  foie,  par  exemple  en  injectant  de  la  peptone,  une  nouvelle 
élimination  microbinne  se  produit  (Muller  et  Brült). 

Pour  expliquer  la  destruction  des  microbes,  Werigo  invoque  la 
phagocytose.  Son  opinion  est  confirmée  par  les  expériences  que  Adams, 
Abbott  et  Nieholson  ont  réalisées  avec  des  colibacilles.  Mais  si  les  pha¬ 
gocytes  ont  une  action  si  puissante  dans  le  parenchyme  hépatique, 
c’est  qu’un  facteur  spécial  ou  spécifique  intervient.  D’après  Evans, 
Bowman  et  W  internitz,  la  protection  serait  assurée  par  les  cellules  de 
Kupff  er,  qui  s’empareraient  des  microbes  et  spécialement  des  bacilles 
tuberculeux,  comme  de  toutes  les  particules  solides,  et  les  détruiraient. 

En  face  de  ces  théories  cellulaires,  nous  pouvons  placer  toute  une 
série  de  conceptions  chimiques. 

Les  recherches  de  Tilmant  tendent  à  faire  admettre  que  1  action  du 
foie  est  due  à  des  lipoïdes.  Ceux-ci  peuvent  être  extraits  par  l’éther  ; 
mis  en  suspension  colloïdale  à  1  0/0,  ils  ont  le  pouvoir  d  empêcher 
l’action  pathogène  du  staphylocoque  chez  le  Cobaye.  Il  suffit  de  V  à 
X  gouttes  pour  sauver  la  plupart  des  animaux,  alors  que  les  témoins  1 
succombent  en  48  heures.  Ce  (pii  est  encore  plus  important,  c  est  qu’en 
traitant  par  le  chloroforme  le  foie  desséché  et  pulvérisé,  Turo  a  obtenu 
un  extrait  qui  dissout  rapidement  le  bacille  du  charbon. 

Les  expériences  de  Jones  (1)  sont  particulièrement  intéressantes  parce 
(j  11  elles  mettent  en  évidence  le  rôle  du  foie  dans  la  production  des  agglu- 
tinines.  Opérant  avec  les  bacilles  du  hog-choléra,  Jones  trouve  d’abon¬ 
dantes  agglulinines  dans  le  foie  quand  l’animal  a  été  sacrifié,  un  court 
espace  de  temps  après  1  inoculation.  Peu  à  peu,  ees  substances  aban-  1 
donnent  la  glande  pour  passer  dans  le  sang.  L’influence  du  foie  est 
encore  mise  en  évidence  par  les  expériences  qui  consistent  à  injecter  les  ; 
microbes  par  un  rameau  de  la  veine  porte.  On  intensifie  ainsi  la  for-  1 
malion  intrahépatique  des  agglulinines. 

Ce  <pii  est  encore  plus  important,  c’est  (pie  le  foie  semble  être  le  grand  il 
producteur  de  \  alexine.  C’est  ce  qui  ressort  des  travaux  de  Nolf,  de  Mul-  1 
1er,  de  B.  Freud  et  des  recherches  de  Longcope  et  de  Bauer  (pii  ont  1 
démontré  qu’au  cours  des  affections  hépatiques  l’alexine  diminue  et 
diminue  d'autant  plus  «pie  l’atteinte  du  foie  est  plus  profonde.  Les 

/'i  l  F.  p.  Jones,  The  liver  as  a  source  of  baclerial  agglutinin.  The  Journal  of  exp-  J 
Med.,  1925,  I.  XI. I,  G,  pp.  7G7-778. 
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recherches  de  F.  Mecrscman  et  Perrot  i  i)  confirment  le  fait  ;  elles 
montrent  une  baisse  de  l’alexine  dans  I  ictère  catarrhal  ;  elles  établissent 
d’autre  part,  que  dans  1  intoxication  du  Cobaye  par  le  phosphore, 
l'alexine  subit  une  chute  énorme  et  peut  même  disparaître. 

Le  foie  intervient  aussi  dans  la  destruction  des  protozoaires.  Levaditi 
a  montré  que  les  tréponèmes  ne  semblent  pas  atteints  dans  leur  vitalité 
quand  on  les  met  en  contact  avec  de  I  arsénobenzol.  Si  on  ajoute  au 
mélange  une  quantité,  même  faible,  de  bouillie  hépatique,  les  trépo¬ 
nèmes  sont  rapidement  détruits. 


L’action  du  foie  sur  les  microbes  subit  des  variations  analogues  à 
celles  que  nous  avons  signalées  en  traitant  des  poisons.  Elle  diminue 
sous  l'influence  du  jeune,  mais  assez  lentement.  Après  2ri  heures  d  ina¬ 
nition,  elle  s’exerce  comme  à  1  état  normal  sur  le  bacille  charbonneux  ; 
après  48  heures,  les  animaux  succombent,  mais  tardivement  ;  après 
72  heures,  l’action  protectrice  du  foie  a  disparu. 

Les  petites  doses  de  glucose  ou  d’éther  exaltent  1  action  du  foie  ;  les 
hautes  doses  la  paralysent. 

Nos  expériences  servent  encore  à  expliquer  certains  faits  relatifs  aux 
associations  microbiennes.  On  sait,  par  exemple,  que  les  cultures  sté- 
nlisées  de  B.  prodirjiosus  favorisent  I  action  pathogène  du  staphvlocoque 
doré.  Leur  injection  par  un  rameau  de  la  veine  porte  diminue  l’action 
protectrice  du  foie  et  peut  même,  si  la  dose  est  suffisante,  la  supprimer 
complètement. 

Si  le  foie  agit  énergiquement  sur  beaucoup  de  bacilles,  son  action  sur 
les  poisons  microbiens  est  bien  moins  marquée  et  moins  nette  Elle 
se  manifeste  cependant  sur  quelques-uns.  Dès  1887,  nous  avions 
reconnu  que  le  foie  arrêtait  les  poisons  putrides. 

D  après  Jeissier  et  Guinard,  le  foie  n’agit  pas  sur  les  toxines  diphté¬ 
rique  et  pneumobaeillaire.  Souvent  même,  surtout  chez  le  Chien,  l’ac¬ 
tion  est  plus  énergique  quand  le  poison  traverse  le  foie.  E.  Fodoa  obtient 
avec  la  toxine  typhique  des  résultats  analogues.  Cependant,  d’après 
Lauder  Brunton  et  Bokenham,  la  toxine  diphtérique  serait  annihilée 
dans  le  foie  et  transformée  en  antitoxine.  Billard  a  constaté  que  le  foie 
de  Porc  autolysé  neutralise  les  toxines  tétanique  et  diphtérique. 

Si  on  se  rappelle  que  le  foie  peut  exercer  une  action  antitoxique  par 
intermediaire  de  la  bile,  qui  entrave  les  actions  microbiennes  et  neu- 
tiali'f  les  poisons  qui  en  résultent,  on  comprendra  le  rôle  important 
o\ < »|  1 1  la  glande  dans  la  protection  de  1  organisme  contre  les  infec¬ 
tions  et  les  intoxications.  Si  beaucoup  d’autres  organes  collaborent  air 
j!"  ,llts  Ctels,  p.  foie,  par  sa  situation  sur  le  sang  qui  provient  de  1  iules 
In’  l,ai  Je  grand  développement  de  son  réseau  capillaire, 
ancc,  ^  intensité  et  la  multiplicité  des  actes  chimiques  qu 
occupe  dans  1  organisme  la  place  primordiale. 

dri'aV  ^fEn®EMAN  et  II.  Perrot.  La  baisse  du  pouvoir  alexiquc  du  sérum  au  cours 
5  1  als  hépatiques.  Soc.  Méd.  des  Hôpitaux,  1937,  p.  i/|88. 
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FERMENTS  OXYDANTS  ET  RÉDUCTEURS 


Le  foie  possède  une  action  oxydante  qu’on  a  cru  démontrer  par  les 
transformations  de  1  aldéhyde  en  acide  salicylique.  Une  oxydation  ren¬ 
drait  compte  du  phénomène  : 

C6H4.OII.COH  +  0  =  C6II‘.OH.COOH 

Aldéhyde  salicylique  Acide  salicylique 


En  opérant  avec  l’aldéhyde  formique,  on  obtient  de  même  de  1  acide 
formiq  ne. 

Le  fait  est  réel,  lexplication  est  différente.  Comme  l’ont  montré  Bat- 
lelli  et  Stern,  les  transformations  des  aldéhydes  sont  sous  la  dépendance 
d’un  ferment  spécial,  méritant  le  nom  d’aldéhyclase  et  produisant  à  la 
fois  une  oxydation  et  une  réduction. 

1  ne  molécule  d’eau  se  dédouble  pour  se  fixer  sur  deux  molécules 
d’aldéhyde  et  donner  naissance  par  réduction  à  l’alcool  et  par  oxydation 
à  lacide  correspondant.  C’est  le  phénomène  bien  connu  en  chimie 
biologique  sous  le  nom  de  «  réaction  de  Cannizzaro  ».  Dans  l’exemple 
classique  que  nous  avons  choisi,  on  devra  écrire  : 


Aldéhyde  salicylique 

CH— 011  — COH  II- 


+ 

C  II*  —  OH  —  COU 


+  aldéhydase  -)- 


- >- 


0 


Alcool  salicylique 

C6H4  —  OH  —  CH2OH 

+ 

C'II1  —  OH  —  COOII 

Acide  salicylique 


Une  formule  semblable  s’applique  à  l'aldéhyde  formique,  qui  donne 
de  1  alcool  inéthylique  et  de  l’acide  formique,  et  à  l’aldéhyde  éthylique  i 
qui  donne  de  1  alcool  éthylique  et  de  l  acide  acétique.  Beichel  et  Wetzel 
ont  obtenu  un  résultat  analogue  en  faisant  agir,  aussi  bien  en  milieu  i 
anaérobie  qu’en  milieu  aérobie,  le  foie  sur  I  aldéhyde  propyhque. 

Eu  présence  de  quinone  et  de  bleu  de  méthylène,  qui  sont  des  accep¬ 
teurs  d  hydrogène,  l’aldéhydase  devient  capable  d  oxyder  les  aldéhydes. 

( l'est  ce  que  démontre  l’expérience  suivante  d  Abelous  et  Aloy  :  i 
doo  grammes  de  foie  pulpé  sont  précipités  par  1  alcool,  puis  repris  par 
3oo  centimètres  cubes  d’eau.  De  ce  lupiide  on  fait  deux  parts  égales. 

A  chacune  d’elles  on  ajoute  i  centimètre  cube  d’aldéhyde  salicylique  | 
et  à  l  une  des  deux  5o  gouttes  d  une  solution  de  bleu  de  méthylène  à  ! 
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V"  «’oiilarl  du  foie,  l’aldéhyde  salicyliquc  donne  <>,on 
d'acide  sulicvliquc  cl  une  certaine  < 1 1 1 a 1 1 1 i té  d'alcool  sal ir vl i< |i le  ;  dans 
la  |""'ll,,n  additionnée  de  hleu  de  méthylène,  on  trouve  o,o/|3  fi’acidc 
salicyliquc  ;  l’I ivdn >,i*é ne  étant  fixé  par  le  hleu,  l'alcool  saiicylique  n'a 
l)i,s  Pns  n:"ss:m,r-  Reprenons  la  formule  (|ue  nous  avons  donnée  pour 
la  double  transformation  de  I  aldéhyde  saiicylique.  Celle  fois-ci,  nous 
devrons  écrire  : 


Bleu  de  méthylène  | j2 

d-  -f-  aldêhydase  -j- 

C6H*  —  OH  —  COH 

Aldéhyde  saiicylique 


ü 


(Bleu  de  méthylène  -f  I 

+ 

(  :•  1 1 v  —  OH  —  COOI I 
Acide  salicyliquc 


Des  oxydations  directes  se  produisent  dans  le  foie,  comme  on  peut 
le  démontrer  en  employant  la  méthode  des  circulations  artificielles  On 
constate  ainsi  une  formation  considérable  d’acide  carbonique  environ 
f*,1  J!1 'ü '-.ranimes  par  kilogramme-heure  chez  le  Chien  et  le  I 
jonction  de  silicose,  d  acide  pyruvique,  slvcia 


lac 


ai  pin . 

,i  i.i-  ,  . .--.r  >  oque  ou  lactique  aus- 

menle  le  rendement  de  5o  o/o.  Le  galactose,  les  acides  glvoxvli.  ne  -dv- 
eoliqi.c.  arctique  sont  sans  mlluence.  D'après  Jacot,  le  glycogène  béna- 
"|"e  rempbrail  ici  un  rôle  important  il  serait  capable  de  dédoubler 
oxvgene  moléculaire  en  owgènc  atomique. 

. .  I»  umtliinc  cl  d«  l’hvpoxan- 

On  »  ,r  ,  '  I  "  1/.V  ,de1b",Vri,l',e-  ,le  l'a.  irle  (3-oxvl»„i vnVmc. 

0  a  o  n,.  .Inns  le  foie  du  Cheval,  une  alcoolase  ou  une  alcoolovv,  asc 

I  pionne  I  alcool  ctlnhque  en  aldéhyde  aeélique,  puis  en  acide 


en-'  —  cii2on  + 

Alcool  éthylique 


+  rl  U 


CH3  —  COIÏ  +  O  = 


Aid.  acétique 

CH3  —  GOGH 

Acide  acétique 


badé,ics"HllièSl|'!'I"'tanliPlr.  'ntéressnnt  ‘l'«>.  die/  les  Herbivores,  les 
r  .  1  '  <-\  I  II  os  de  I  nilestin  donnent  naissance  à  une  petite 

le  cerveau."  '  °"  '|Ue  "  (),sl ,Ma' ion  permet  de  retrouver  dans  le  foie  et 

laih'uueahi"e  \\  Sn'  . .  le  ‘‘oie  impur- 

se  prdduibm  d'aiMeu  "'Z'T  l'.'è  P,"''no'.',èn<':“  ''  ‘-V'Ialion.  qui 

ment  intenses  dans  I  r  '  '  'è  "'Z'  ,  s  l.!,>SNS',  n1nis  'I111  Sl,ul  pniïirulièrc- 

en  Imnarise  '  c  (me-  <,  est.  en  effet.  I  organe  qui  est  le  plus  ri,  l,e 

telli  é "  sic  ,"'"e  . . 'CS  '«'•erehe.  déjà  . ienu's  de  Hat- 

.  IO  grammes  de  l.ssu  hépatique  hydratent  a  grammes 

t'sri.rh,  Gewebsatmunff  Zettselovô  '  ,  '  ,'11'  BedeulunS  d'r  Fumnmüre  tür  die 

'»37,  t.  CCXLV,  pi,  ,7;,,’.,,  '  '  /'/'•V'v^0^•  C,tcmfc.  *936,  I.  CCXI.tV,  P[).  ; 
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(I  acide  1 1 1 1 11  ;i n< 1 1  ic  i'ii  1  •  >  iiiimilcs  a  ri<>  ;  les  muselés  i •  I  les  reins  sont 
de  deux  a  trois  le >  1  s  moins  actifs. 

I  /  acide  I iimarii 1 1 10  est  un  accepteur  d  hydrogène  ;  il  se  transforme 
alors  en  acide  suecimqiic,  mais  la  sucemodéhvdrase  de  I  lumberg  peut 
intervenir  pour  reconstituer  de  l'aride  fumarique.  La  réaction  est  donc 
réversible  (*1  peut  s  écrire  : 

COntt  CI1  —  Cil  —  COC)H  f  II-  ^  '  COOH  — CH-  CH2  COOH 

Acide  t  d  ni  a  ri  <  |  ue  Acide  succinique 

Le  cytochrome  des  cellules  hépatiques  peut  oxyder  l’acide  fumarique, 
donnant  ainsi  naissance  a  de  I  acide  oxalacétique,  mais  en  même  temps 
1  oxygène  moléculaire  ()“  est  dédoublé.  Cette  réaction  a  une  importance 
capitale  elle  aboutit  à  la  mise  en  liberté  d  un  atonie  actif  d  oxygène  0, 
ce  qui  explique  comment  I  acide  fumariipie  peut  être  un  agent  d’oxy¬ 
dation  : 


COOH  CH  =  CH  — COOH 

Acide  fumarique 


0-  =  COOH  CO  -  CH2  — COOH  +  O 

Acide  oxalacétique 


L  acide  oxalacétique  pei 
d  un  0.  Il  donne  ainsi  de  I 


il  être  réduit  par  fixation  de  •>  Il  et  perte 
acide  lumarique  et  de  1  acide  malique 


sCOOH  —  CO  —  CH-  —  COOH 

Ac.  oxalacétique 


-0 


-fat 


->  (  .OOH  —  CH  =  CH  —  (  OOH 

Ac.  fumarique 

->  (  .OOH  —  <  HOH  —  CH2  —  COOH 

Ac.  malique 


Les  reeberehes  de  St  are  (‘il  ont  montré  que  les  acides  fumarique  et 
malique  ont  des  actions  opposées  les  fumarates  ajoutés  à  de  la  bouillie 
de  foie,  intensifient  la  respiration  les  maintes  l'inhibent. 

Toutes  ces  transformai  ions  ont  pour  résultat  de  maintenir  I  équilibre 
entre  les  oxvdalions  et  les  réductions. 

Certaines  oxvdalions  exigent  I  intervention  de  corps  facilement  réduc¬ 
tibles,  Tenu  oxygénée,  par  exemple. 

Il  \  a.  répandu  dans  I  organisme,  un  ferment,  I  orygénase .  qui  fixe 
I  oxygène  de  I  au  sur  I  eau,  donnant  naissance  à  du  peroxyde  d  hydro¬ 
gène.  Ce  peroxyde,  fort  instable,  est  décomposé,  suivant  les  cas,  par 
deux  ferments  :  I  un,  la  cntalasc  qui  libère  de  l’oxygène  moléculaire 
relativement  peu  actif;  l’autre,  la  pemxydase,  qui  libère  de  l’oxygène 
atomique  véritablement  actif.  C’est  ce  qu’on  peut  écrire  : 


•Il 20~  |  cataluse  —  aH20  +  O2  ( Ox .  moléculaire ) 
1 1  -0-  -1  peroxydase  =  H20  4-  0  (Ox.  atomique). 


(1)  F.  J.  Stariî.  The  clïecl  of  fuinaralc  on  t  lie  respiration  of  livor  and  kidmo  I  issue. 
Hiochemical  Journal,  i()3(»,  I.  \\\,  pp.  2257-2201. 
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Si  1rs  oxydations  produites  par  I  ownvnc  que  dégage  la  pero.xxdasc 
sont  Irop  énergiques,  la  ralalase  intervient  ipii  1rs  modère.  Ainsi  sr 
Ironvr  ronsl II, né  un  système  régulateur  d’une  précision  rcmarqnaMe. 

La  ralalase  rsl  répandue  dans  Ions  les  organes  qui  sont  le  siège  d  oxy¬ 
dations  :  elle  est  forl  abondante  dans  le  foie  qui,  à  poids  égal,  en  con¬ 
fie  ni  bo  fois  pins  que  1rs  muscles  (Bullelli  rl  Stem). 

La  ralalase  et  la  prroxydusc  sonl  di's  oxydants  indirrcls  qui  ne  pro- 
duisrnl  des  oxydations  qn'après  une  réduction  préalable.  Ils  agissent 
sur  un  corps  assez  instable. 

Le  loir  doit  être  le  siège  d  un  grand  nombre  de  phénomènes  du  même 
ordre.  Son  pouvoir  réducteur  est,  en  effet,  très  marqué.  Il  transforme 
les  mli aies  alcalins  en  nitrites,  les  bromales  et  les  lodates  en  bromures 
et  en  indurés,  l’acide  pirrique  en  acide  picramique.  Dans  toutes  ces 
réaelions  la  cellule  libère  de  l'hydrogène  donl  elle  assure  la  fixation  sur 
les  substances  qu’elle  transforme. 

Dr  Le\  I  ailbade  a  donné  du  phénomène  une  démonstration  très 
simple.  Il  l'ail  agir  le  tissu  hépatique  sur  du  soufre  :  de  l’hydrogène 
suit  tiré  se  dégage.  L’action  dépend  d’un  ferment  désigné  sous  le  nom 
de  plulotbion . 

D  est  dans  le  groupe  des  ferments  réducteurs  qu'un  doit  placer  les 
earbow lases,  découvertes  d’abord  dans  les  levures  et  retrouvées  dans  le 
foie  el  a  un moindre  degré  dans  les  muscles.  Ainsi  se  fait  la  transfor¬ 
mation  de  I  acide  pyruvique  en  aldéhyde  acétique  : 


Cil'  -CO  — COOH  -  CH2. COH  +  CO2 
Ac.  pyruvique  Aldéli.  acétique 

Les  expériences  d’Ehrlich  et  de  Gautier  ont  établi  que  certaines 
matières  colorantes,  introduites  dans  le  sang,  sonl  transformées  par 
réduction  en  leurs  dérivés  incolores,  libérant  de  l’oxygène  tpii  se  fixe 
sur  les  matières  oxydables. 

Les  deux  phénomènes  connexes  cl  successifs  de  réduction  et  d’oxy- 
dation  semblent  assurés  par  les  deux  éléments  de  la  cellule  :  le  proto¬ 
plasme  préside  aux  réductions  et  le  noyau  aux  oxydations,  probablement 
L1  1  (l  M1"  ,  s*  combine  a  la  nurleuie.  La  forte  proportion  de  fer  con- 
,V  .  '  ,llls  P'11  enchyme  bcpalitpie  semble  bien  en  rapport  avec  I  acti- 
'•  <  des  oxydations  (jui  s'accomplissent  dans  la  glande. 


LES  ferments  réducteurs  du  foie 


!.  11111  n^s  1  educteurs  sonl  répandus  dans  tout  I  organisme.  Il  est 
'  *î  d<  montrer  1  existence  en  prélevant  des  organes  et  des  tissus 
"»  ".muai  quoi,  vient  de  sacrifier  et  en  les  mettant  en  contact  avec 
1,1,1  1  (  D L* 1 1  de  méthylène.  La  réduction  sera  facilement  appré- 
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(  irr  | > . 1 1  l;i  >1« irai ioi i  du  indien.  Kn  prenant  eoniinc  mesure  de  l'acli- 
'■le  le  temps  iieeessiiue  pour  décolorer  une  quantité  déterminée  de 
bleu  de  melhxlene,  |  <i i  lrou\e  <|iie,  elle/  le  (dneii,  pour  un  même  poids 
de  I issu ,  le  cerveau  possède*  le  pouvoir  réducteur  le  plus  nuinpié  ;  puis 
\iennenl  le*  rein  el  le  l'oie.  (  lhe/  le  Cobave  el  le  Lupin,  le  l'oie  esl  l’oii-ane 
l(‘  pins  ; m  I il',  puis  \  iennenl  le  rein  el  le  eerveiiu.  Les  poumons,  les  mus¬ 
elés,  \  compris  le  cœur,  oui  moins  d  mlluenee  (i). 

Après  •>  i  ou  '|8  heures,  le  pouvoir  réducteur  esl  notablement  a ffai- 
hh.  (die/  Ions  les  animaux,  e  esl  le  Iennenl  hépatique  ijm  esl  de  heau- 
eoup  h*  plus  résistant . 

Il  esl  classnpie  d  admettre  «pie  le  pouvoir  réducteur  des  tissus  esl  dù 
a  un  Iennenl.  (cependant  l(*  ehaullage,  quelque  clevé  el  (piehpie  pro¬ 
longe  ipi  il  soit,  ne  parvient  jamais  à  supprimer  les  propriétés  rédue- 
I  nees. 

Voiei,  par  exemple,  les  résullals  ohlenus  avec  de  la  pulpe  de  foie  de 
Lapin  (pion  a \ a 1 1  dislnhuée  dans  une  série  de  luhes.  Ceux-ci,  après 
avoir  été  chauffés  à  des  tempérai  lires  \ariahles,  ont  été  maintenus  à  dS". 

(  ht  a  alors  ajouté  un  peu  de  hleu  el  on  a  nolé  le  lemps  nécessaire  à  la 
décoloration. 

7  Hbr  7’ufirs  chdlij/'rs  a 

témoin  ■■  , . 

non  (ion  y o*  So*  ou  /oo° 

3o'  2  h,  i5'  3o'  a  li.  l\  h.  i5'  à  !\  h. 

Temps  de  réduction.  .  12'  22'  38'  3o'  5<>'  2  ti. 

I  )é|à  un  chauffage  à  (io"  affaihhl  le  pomoir  redueleur  :  une  tempé¬ 
rature  plus  élexéc  ou  plus  prolongée  exerce  une  action  plus  maripiée  ; 
mais  tpiand  le  I issu  a  été  chauffé  à  70  pendant  ■’  heures,  le  pouvoir 
réducleur  tombe  à  un  minimum  invariable  ;  on  pourra  chauffer  à  ioo° 
pendant  f\  heures,  il  n  v  aura  plus  de  changement. 

(le  premier  résultat  tend  à  faire  supposer  < p  1  e  deux  facteurs  mter- 
\ iennenl  :  1  un  chimique,  thermoslahile  ;  1  autre  biologique,  thermo- 
labile. 

L’action  chimique,  suivant  une  loi  bien  connue,  se  manifeste  d  autant 
plus  rapidement  «pie  la  température  du  milieu  esl  plus  élevée. 

Mais  les  Iissiis  chauffés  ne  possèdent  pas  Ions  le  même  pomoir  redue¬ 
leur  :  ils  conservent  encore  après  destruction  du  ferment  une  certaine 
spéedirilé,  «pu  permet  de  les  classer  de  la  façon  suivante  :  d  abord  le 
loie,  puis  le  cerveau  cl  le  rem  ;  le  cœur,  les  muscles  et  le  poumon  son I 
beaucoup  moins  aet ils. 

Conservé  7  jours,  le  cerveau  n  est  pas  plus  actif  «pi  après  un  (  baill¬ 
iage  à  100"  :  on  pcul  donc  dire  que  le  fermeii!  esl  détruit.  Il  en  est  de  | 
même  pour  les  muscles,  y  compris  le  cœur.  \u  contraire,  les  autres  tis- 

(T)  II.  liui.iii.  |,c  pouvoir  l'édiiclcui  ( l<-~  li'su>.  I.a  Presse  medicale,  17  novembre 
ii)2o.  Ile  eue  de  Médecine,  janvier  nj:u. 
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sus  ont  gardé  une  certaine  activité  :  les  ferments  y  sont  plus  résistants. 

Ces  résultats  portent  à  penser  tpi  il  existe  quelques  différences  dans 
les  propriétés  des  divers  ferments  coopérant,  au  pouvoir  réducteur  des 
tissus.  Il  11  est  guère  probable  tpi  un  seul  et  même  ferment  soit  répandu 
dans  toutes  les  parties  de  I  organisme,  (le  qui  confirme  celle  opinion, 
c'est  que  le  ferment  est  plus  ou  moins  diffusible.  Celui  du  foie  ou  du 
rein  passe  facilement  du  tissu  dans  le  liquide  ambiant  ;  celui  du  pou¬ 
mon,  des  muscles  ou  du  cerveau  11  a  aucune  tendance  à  diffuser. 

Le  pouvoir  réducteur  elmnique  appartient  aux  albumines.  Celles-ci 
même  coagulées,  exercent  une  action  réductrice  qui  est  <1  autant  plus 
rapide  que  la  température  ambiante  est  plus  élevée.  A  38°  ou  /jo°,  les 
phénomènes  se  produisent  avec  une  lenteur  extrême.  C  est  là  justement 
qu  mlenient  le  ferment  :  il  active  le  pouvoir  réducteur  et  permet  à 
l'albumine  d  agir  rapidement  à  la  température  du  corps. 

L  analyse  expérimentale  permet  de  reconnaître  que  les  sérines  du 
tissu  hépatique  sont,  comme  le  sérum  sanguin,  dépourvues  du  pouvoir 
réducteur.  Les  globulines  décolorent  le  IJcu  de  méthylène  ;  mais  elles 
agissent  lentement  et  sans  grande  énergie.  On  peut  même  se  demander 
si  leur  action  ne  dépend  pas  de  leur  mélange  avec  une  trace  de  sérine 
qui  aurait  résiste  aux  lavages;  car,  en  ajoutant  aux  globulines  soit  la 
sérine  des  tissus,  soit  du  sérum  sanguin,  e’esl-à-diro  un  liquide  par 
im-meme  maelil,  on  voit  le  pouvoir  réducteur  réapparaître  :  bien  qu  il 
soit  moins  marqué  q  1 1  axant  les  manipulations,  il  n’en  est  pas  moins 
manifeste. 

Beaucoup  de  substances  chimiques  modifient  le  pouvoir  réducteur  du 
Inie.  L  arsemle  de  soude  I  entrave,  tandis  que  l’arséniale  de  soude  est 
sans  inlluence.  L  alcool  et  I  acétone  exercent  une  action  retardante,  mais 
1  (’s^  11  I'1  condition  d  en  mettre  une  forte  proportion,  ■*.<>  < > / o  en\iroii. 
èi  Ion  verse  du  eblorolorme  ou  de  I  éther,  la  réd 
dee  ;  mais,  au  contact  des  liquides  loxiqi 
plus  on  moins  large. 

De  toutes  les  substances  (pii  entravent  la  réduction,  c'est  l’acide  cya 
hydrique  qui  nous  a  semblé  agir  le  plus  énergiquement  ;  1  /• 
gicimnie  par  litre  sullil  à  retarder  la  réaction.  Cette  modifie 
pouvoir  réducteur  doit  certainement  expliquer  certains  troubles  de  I’ei 


réduction  est  peu  relar- 
1 1  les,  ou  observe  un  anneau  bleu 


an- 

•>  milli¬ 
on  du 
‘in- 


poisonnemenl  cyanhydrique,  peut-être  même  rend-elle  compte  du 
•  iKianisme  encore  obscur  de  la  mort,  (le  (pii  frappe,  à  1  autopsie  des 
>"  1 1 11  ' ,  1  " \  ipu  ont  succombe  a  I  intoxication  eyanhvdriqiie,  c’est  la  eolo- 
rallon  conge  clair  du  sang,  même  ' 

Mne  (cuite  rose  très  manifeste 
paraître 

!  oll'il  1  o  d  1  e  avec  échu  que  lournil  I  étude  du  pouvoir  réducteur 
,  '  luls  ^  organisme.  Sous  I  influence  de  I  acide  evaiihvdrique,  les 

'  "  l'°lls  ''"'il  retardées,  sans  cire  eomplètemenl  supprimées  ;  l’action 
l,lTH  *  ^  •uuuhilee  ou  amoindrie  ;  I  action  chimique  persiste. 

1  1  ^"dc  du  pouvoir  réducteur  dévolu  aux  différents  tissus  est  loin 


< 1 11  sang  veineux.  Les  organes  ont 
qui  diminue  peu  à  peu  et  liml  par  dis- 
>eu  a  peu  organes  et  tissus  reprennent  leur  teinte  normale. 
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cl  rire  terminée,  elle  fournil  déjà  quelques  indications  intéressantes.  Il 
est  certain  que,  dans  un  organe  comme  le  foie,  qui  accomplit  de  nom¬ 
breux  et  importants  processus  d’oxydation,  malgré  une  circulation  san¬ 
guine  peu  riche  en  oxygène,  les  ferments  réducteurs  doivent  jouer  un 
rôle  considérable.  Ils  libèrent  I  oxygène  nécessaire  aux  mutations  chi- 
11111 1 lies,  qui  ont,  entre  autres  résultats,  celui  de  dégager  une  forte  quan- 
tité  de  chaleur. 

Il  n  y  a  pas  que  les  ferments  qui  interviennent  dans  1rs  processus 
d  owdo-réduclion .  Des  métaux  exercent  une  influence  considérable, 
parmi  lesquels  le  fer,  dont  le  rôle  est  connu  depuis  longtemps,  le  soufre 
dont  I  importance  ressort  des  travaux  publiés  sur  le  elutathion. 


XVI 

o 

FONCTION  THIOPEXIQUE  DU  FOIE  ; 
GLUTATHION 

Nous  avons  déqà  dit  que  Lœper  a  proposé1  de  décrire  une  fonction 
thiopexique  du  l'oie  (i).  Il  a  montré  que  eel  organe  lixe  le  soufre  que 
lui  amène  la  veine  porte  et  lui  fait  ensuite  subir  une  o.ryihition .  Il  trouve 
en  movenne  dans  le  sang  .porte  i,bb  de  soufre  compte  en  St)'  dont 
b  o/o  sont  oxvdés  et,  dans  les  veines  susbépatiques,  i,r>,  dont  11  o/o 
sont  oxvdés.  Le  parem  byme  hépatique  contiiMil  q,i  o/oo  de  soufre 
dont  Lj)  à  létal  neutre  et  \ ,  •>  à  I  rial  oxvdé.  (l’est,,  après  la  surrénale, 
le  tissu  le  plus  rielie  en  soufre.  Il  exerce  sur  ce  corps  une  quadruple  i 
action  :  il  le  lixe,  il  I  oxvde,  il  I  élimine  par  la  bile  à  I  état  de  taurine  | 
et  par  les  veines  susbépatiques  à  létal  oxvdé  :  il  I  utilise  pour  la  for¬ 
mation  du  pigment  hépatique  qui  en  renlerme  i  ~  dont  o,q  oxvdés. 

Par  sa  propriété1  d  rire1  un  accepteur  il  hydrogène,  le  soulre  |oue  un 
rôle  physiologique  important,  car  il  libère  de  1  owgène  et  permet  ou 
favorise  ainsi  l»“s  oxydations.  (lest  rr  que  T  de  Itev  Pailbade  avait  ) 
reconnu  dès  i88q.  II  avait  montre  que  la  levure  de  bière  et  la  plupart 
des  tissus  animaux  avaient  la  propriété  d  bvdrogéner  le  soulre,  provo-  | 
épiant  ainsi  un  dégagement  d  hydrogène  sulfuré1.  Il  en  avait  conclu  que  i 
les  1 1  s  s  u  s  rc  il  I  (  mi  1 1  a  ir  1 1 1  un  veelrur  d  hydrogène,  le  jiliiliilliiiii) .  «pu  assure  î 
leurs  échanges  respiratoires. 

(i)  M  l,in  ai  ai,  .1.  Drcouirr  et  I!.  (i'aiicin.  Sur  la  fonction  1 1 1  iopo  \  ii  j  no  d  lliiooxy-  | 
dante  du  foie.  /.< i  Presse  médicale ,  19  mais  1937,  p.  3 •  *  1 . 


P//YS/OI.OG/E  DI  FOIE 


A.  lleffler  ii  établi  que  les  accepteurs  d  hydrogène  sont  des  thio- 
dérivés ,  tels  cpie  I  acide  I lnoi^K ii«>  où  S  remplace  <  t  de  I  acide  gly- 
colique  : 


CH  -Oll  CH-  Sll 

C00I1  COülI 


Acide  g*lycoliquc 


Acide  thi  otilycolique 


La  cvsline,  acide  a-diammo-(3-dillnolactiquo,  a  plus  d  importance  ; 
elle  se  dédouble  lacdemenl  en  deux  molécules  de  cystéine  ou  acide 
a-amino-Mliiolacliipie  par  fixation  de  deux  alomes  d  hydrogène  et  libé- 
ration  d’un  atome  d  oxygène  ad  il" 


CH!S  —  S.  CH-  -f 

t  I 

CH  NH2  CH  .  NI  P 

I  | 

C00H  COOH 


Cystine 

(disulfure  de  cystéine) 


H-'O  m  aCH-.SII  -f  () 

I 

CH .  NH- 

I 

t  :oüh 

Cystéine 

(j  eide  a-amino-P-thiolactique) 


Réciproquement,  une  oxydation  permettra  aux  deux  molécules  de 
cysteine  de  se  recombiner  en  une  molécule  de  rystme  a\ec  élimination 
d  une  molécule  d’eau. 

Le  corps  le  plus  important  est  le  </ 1  il  I  ni  h  i  <  >11 ,  dérouyerl  par  I'1’.  G.  Hop¬ 
kins  en  ipmi,  qui  est  abondamment  répandu  dans  le  sang  et  les  tissus. 
G  est  un  tripeptide,  tonne  d  acide  glutamique,  de  cystéine  et  de  glyco- 
coile,  tjui  conserye  le  groupement  libre  — Sll  de  la  cystéine.  Cette 
glutaniN l-c\ stex  1-glx cme,  lormee  par  1  union  de  ces  trois  acides  aminés, 
a\ec  élimination  de  deux  molécules  d  eau,  a  pour  formule  : 


CH2SH 

+  N  H- 

I 

+  (  :ooh  = 

i 

/  CH2. SH 

| 

CH.  COOH 

CH- 

1 

CH- 

| 

\  1 

)  CH. CO- 

1  l 

-NH 

N  H2 

COOH 

CH2 

1  NH 

CH- 

| 

| 

CH .  NH* 

î 

/  1 

1  CO 

COOH 

COOH 

I 

\  CH2 

•2  1 

(  | 

J  CH2 

f  | 

ÇJ  1 

CH.  N  H2 

1 

l  1 

COOH 

Cystéine 

Glycocolle 

Ac.  glutamique 

(J  1  u  I  ;i  1  li  ion 

aH20 


e  le  est  la  formule  du  glutathion  réduit,  loi  me  thiol,  comparable  ;'i 
a  i  x s t « •  i n e .  Comme  celle-ci,  le  glutathion  réduit,  par  action  d’un 
1  uim  d  oxygène  et  élimination  d  une  molécule  d  eau,  donnera  un 
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disulfure  analogue  à  la  eystine.  Représentons  par  (1  —  SU  la  molécule 
de  gliilalhion  réduit  ;  la  réaction  étant  réversilile,  nous  pourrons  écrire  : 

G  — SU  G  — S 

+  0  — |  +  IHO 
G  — SH  G  — S 

Forme  tliiol  Forme  sulfure 


Celte  formule,  très  simple,  explique  la  possibilité  des  oxydo-réduc- 
lions  réversibles.  \  létal  normal,  la  plus  grande  partie  du  glutathion 
est  à  I  état  1 1 1  îol  et  contribue  ainsi  au  pouvoir  réducteur  que  possèdent 
les  organes  et  les  tissus.  Le  glutathion  est  un  accepteur  d  hydrogène 
tpu  explique  la  décoloration  du  bleu  de  méthylène  au  contact  des  tissus. 
Le  glutathion  est  lhermoslabile.  Aussi  les  tissus  chauffés  conservent-ils 
le  pouvoir  réducteur.  Mais  I  activité  en  est  considérablement  amoindrie. 

Parmi  les  nombreuses  expériences  que  |  ai  faites  sur  ce  siqet,  je  choi¬ 
sirai  un  seul  exemple.  (  tpérant  sur  le  foie,  dont  le  pouvoir  réducteur 
est  très  marqué,  |  ai  constaté  qu  après  un  chauffage  à  ioo°,  il  faut  pour 
réduire  le  bleu  de  méthylène  prolonger  le  contact  à  38°  pendant  •>  heu¬ 
res  ;  avec  le  tissu  Irais  la  décoloration  est  obtenue  en  \  ou  5  minutes. 

C  est  ipi  il  existe  une  substance  thermolahile,  rentrant  dans  le  groupe 
des  globulines,  qui  \ient  activer  le  pouvoir  réducteur  du  glutathion. 

Les  travaux  de  Meyerhof  ont  fait  voir  que  l’oxydation  de  la  forme 
lluol  peut  aboutir  à  la  formation  d  un  peroxvde  instable,  capable  de 
déposer  d  un  seul  bloc  I  oxygène  moléculaire  sur  la  matière  M  à  owdcr  : 

0  0 

I  I 

2(G  —  SH)  +  O2 _ V  < ;  —  SU  IIS  — G 

et 

o  —  0 

G  — SII  HS  —  G  +  M  -s  2(0  —  SII)  +  M0* 

dette  réaction  est  la  seule  qui  se  produise  en  dehors  de  I  organisme. 
(Ibe/  les  êtres  \  ivanls,  les  deux  processus  peinent  inlenemr,  sous  I  m- 
lluencc  d  un  pbospbalide  ;  le  second,  avei'  le  concours  <1  un  métal  (pu 
permet  la  formation  du  peroxyde. 

La  répartition  du  glutathion  dans  les  dillcrenls  organes  a  de  établie 
par  L.  Rincl  et  Rlancbelière,  puis  par  Rinct  et  <■  W  eller  qui  ont  mis 
ii 1 1  point  une  méthode  de  dosage  très  précise1  (i  ).  \oici  les  résultats  i 
i|ii  ils  ont  obtenus  en  pratiquant  des  dosages  sur  les  principaux  organes 

li  |  |îj\i  i.  P/i  ysiohii/ie ,  niei/ccinc  cl  cliirurçjic .  l.li.  IN.  Foie  cl  gliilotliiou,  I  «e  i  i  s . 
i,,.;-,  |ip.  5,,-(i7.  |,.  Kim  i  ,  G.  Wi  i  l  iai  cl  II.  Gouioun.  Foie  cl  gliilalhion.  /.«  Presse 

medicale,  18  septembre  i <j 3 7 ,  | > | > .  i3m3-i326. 
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du  Chien.  Les  «| uan I ités  exprimées  en  milligrammes  sont  rapportées 
à  100  grammes  de  lis.sn  frais  : 


Glutathion 


total 

rciluit 

0X1/ f/f ? 

Rapport 

G  o.v.  G  total 

Foie  . 

i8(>  ni  g . 

1 7 1 

1111;'. 

i5  nu»*. 

8,d  n  0 

Hâte  . 

.  .  .  i33  » 

1  20 

» 

1 3  » 

9 , 7  » 

Surrénales 

...  '  n  V|  » 

1  1  1 

)> 

3  .. 

2  ,(>  » 

Pancréas. 

.  .  .  1 32  » 

I  25 

» 

7  » 

•r>,3  » 

Muscle  si|.  . 

•  •  4  9  » 

37 

» 

1  ?.  » 

2/1 ,0  » 

Cœur. 

92  » 

7° 

» 

1 6  » 

17,0  » 

Sang . 

27  » 

23 

» 

4  » 

i4,«  » 

Chez  le 

(  Iliien  normal .  le  glu I.» 

linon 

réduit 

contenu 

lans  le  loie 

oscille  entre  i  no  et  milligrammes. 

Coinine  on  le  voit,  dans  tous  les  tissus,  c’est  la  l'orme  réduite  nui 
prédomine.  La  forme  oxydée  est  Lien  moins  abondante,  la  proportion 
oscillant  entre  :>,()  (surrénales)  et  :>,/i  (muscles  du  squelette). 


le  fc 


>ie  ou 


Chez  les  Invertébrés,  comme  chez  les  Vertébrés,  c’est 
1  liépalo-pancréas  qui  contient  la  plus  forte  quantité  de  glutathion 
iMonier).  Puis  viennent  les  glandes  génitales,  les  trachées, 
et  le  sang. 

Continuant  ses  recherches,  Hmet,  en  collaboration  avec 
a  dosé  le  glutathion  dans  le  fou*  de  divers  Vertébrés. 


lies  muscles 

C.  Wcller, 


Glu  tuthion 


total 

Rapport 

réduit 

o.ri/dé 

G  0 j..  G  total 

Hat  titane  .... 

20<)  II)  g. 

1 7<>  111g. 

3o  mg. 

i 4 , 5  0/0 

Cobaye . 

Lapin 

2/|8  » 

229  » 

1 9  » 

7 ,  (i  » 

271  )) 

vCK  » 

3  » 

1,1  )) 

Grenouille  européenne 

( Rana  leniporaria )  . 
Grenouille  sucl-améri- 

G/|  » 

3g  » 

2  5  » 

39,0  » 

caiue  (Leploilarlu/us 

ocel  talus). 

OC 

OC 

r»G  » 

27  » 

32,0  » 

Les  clnllres  permet  lent  de  consl 
beaucoup  plus  riche  en  glutathion 

la  1er  «pie  le 
que  le  foie  < 

foie  des 
lu  Chien. 

lïongeurs  est 
Remarquons 

encore  la  toile  proportion  du  glutathion  owdé  dans  le  foie  des  Crc- 

nouilles. 

Le  loie  étant,  chez  toutes  h‘s  espèces,  I  organe  le  plus  riche  en  glu- 

0"  peut  se  demander  s'il  ne  contribue  pas  à  la  formation  de 

l(  1 1,1  ps.  (  tpcrant  sur  les  tories  Grenouilles  de  Hongrie,  IL  Lerrari 

Codeo  ont  constate  «pie  I  extirpation  du  foie  entraîne  une  dnnnui 

*1"11  • 1 1 1 a 1 1 1 n > 1 1  contenu  dans  les  rems,  les  surrénales,  la  rate  cl  les 

l.""sl  ('*  lll,(‘  disparition  presque  complète  du  glutathion  contenu 
dans  |c  sa ii". 
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Pour  mieux  préciser  le  rôle  du  foie  dans  larrêt,  l’emmagasinemenl 
el  la  uus(‘  eu  eirnilalion  du  glutathion,  Binet  et  Weller  ont  dosé  celle 
substance  comparativ 'emeni  dans  le  sang  artériel,  le  sang  de  la  veine 
porte  el  le  sang  des  veines  susliépaliipics.  Ils  ouf  opéré  sur  des  Chiens 
à  jeun  et  sur  des  (  Iluens  en  pleine  digestion.  Voici  les  chiffres  obtenus. 


Chiens 


A  jean 

En  digestion 

/ 

TT 

Rapport 

/ 

H 

Rapport 

23 

33 

I  00 

2  4 

18 

100 

25 

45 

!  OQ 

48 

3 1 

.44 

38 

5  7 

1  v, 

27 

26 

127 

d  V  I 

1  |  >1  U  S  ( 

le  gliila 

llllol)  ( 

la  ils  le 

sang  qui 

Sang-  artériel  .... 

Veine  porte . 

Veines  sus-hépatiques 

Ainsi,  pendant  le  jeune 
s  échappe  du  foie  une  dans  celui  (pu  \  arrive.  K  il  période  digestive, 

-  est  I  inverse  ( I i g . 

151  le  foie  relienne  le 


ii).  Il  semble  donc  « j ne 
glutathion  pour  le  livrer 
fur  el  à  mesure  de  ses 


■  iir.  ii.  Teneur  «lu  -an;-'  en 
gllllalllion  lnlal  dans  la 
\  t  i  1 1  <  ■  pnrle  el  dans  la  veille 
susliépaliq  Ile  elle/,  les  (  Il  liens 
eli  périt  il  le  de  (ligcU  ion  et. 
en  période  de  jeûne  (d’après 
liinel  I. 


d  ailleurs 
rochelose 


(pie  dans  I 
i<  lérigène. 


rein . 

I  l'CSll 


a  l  organisme  a 
besoins. 

\oila  pourquoi  t  lie/  les  Cobayes  soumis 
à  un  jeûne  variant  de  i  à  S  jours,  la  teneur 
en  glutathion  ne  varie  guère,  in  dans  le 
sang,  m  dans  les  principaux  organes,  rein, 
surrénales,  intestin,  poumon,  muscles  sque- 
lettiqucs,  cœur,  cerveau.  Le  loie  seul  lait 
exception  :  à  partir  du  troisième  jour,  on 
note  ii  ne  chute  progressive,  de  a_48  à 
'cio  milligrammes  et  même  loi  (lbnet  et 
Weller). 

Les  intoxications  prolongées  par  I  arsenic, 
ie  cliloroiormc  et  I  alcool,  ce  dernier  admi¬ 
nistre  so  il  s  forme  de  un.  amènent  une  dimi¬ 
nution  du  glutathion  hépatique.  B.  Fabre 
et  Simonel  ont  d'ailleurs  constaté  une  mobi¬ 
lisation  du  glutathion  en  jierfusant  le  foie 
avei  une  solution  do  longer  a  laquelle  on 
ajoutait  du  chlorolorme. 

t  >n  observe  encore  une  diminution  du  glu¬ 
tathion  dans  le  loie  surchargé  de  graisse  des 
(  lies  gavées. 

Les  atteintes  hépatiques  n  entraînent  pas 
toujours  une  chute  du  glutathion.  Binet  et 
W  cl  1er  oui  I roi iv é  une  a ugmeiilal ion  de  celte 
substance  dans  le  loie  des  Cobayes,  ainsi 
le  coeur  el  les  muscles,  au  cours  de  la  spi- 
les  recherches  de  Bmel  que  le 


le  encore  d 
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nluliitliion  est  capable  d  exercer  1 1 ne*  aclioii  anliloxique  :  il  protège  le 
(lobave  conlre  le  venin  du  (  lobra  el  la  toxine  tétanique. 

Tonie  lévolution  des  composés  soi  il  rés  de  I  organisme  est  sous  la 
dépendance  de  la  rvsluie  el  de  la  exsléine.  (lest  ainsi  «pie  la  lamine 
pro\  ient  de  la  cystéine,  par  la  réaction  suivante,  ipi  on  peut  reproduire 
en  dehors  de  I  organisme 


CH2.  SH 

I 

CH.NH2  +  30 

I 

COOH 

Cystéine 


CH2 .  S03H 

I 

CH  Nil 

I 

COOH  - — > 

Ac.  cystéinique 


CH-.SO'II 

Taurine 

Cil  .NI M 
+  CO2 


En  s  unissant  à  I  acide  «  holahque,  la  taurine  forme  I  acide  tauroebo- 
litpie,  tpie  nous  axons  étudié  dans  le  chapitre  consacré  à  la  bile.  Si  I  on 
opère  sur  un  Chien  porteur  d  une  listiile  biliaire,  et  si  on  bu  fait  ingé¬ 
rer  de  la  cystine  et  de  I  acide  (  bolalupie,  on  trouve  dans  la  bile  une  aug¬ 
mentation  proportionnelle  de  I  acide  laiirochohque. 

La  cystine  semble  jouer  le  rôle  principal  dans  la  formation  de  tous 
les  produits  de  I  organisme  contenant  du  soufre.  Son  ingestion  fait 
monter  le  taux  des  sulfates  urinaires.  Le  foie  a  la  propriété  d  arrêter 
la  <  vstine  tpi  on  injecte  dans  la  veine  porte  (  Blmn  i  et  peut  la  faire  servir 
à  la  formation  des  corps  sulfoeongigués.  Le  résultat  est  important,  un 
grand  nombre  de  substances  aromatiques  parmi  lesquelles  le  phénol  et 
lmdol.  qui  se  produisent  constamment  dans  I  intestin  sous  I  influence 
des  putréfactions  bac  tériennes,  se  transforment  dans  le  foie  en  phénxl 
et  indoxvl-sulfates. 

Lest  probablement  a  un  trouble  des  fonctions  hépatiques  qu  d  faut 
rattacher  un  état  morbide  assez  rare,  mais  fort  intéressant,  la  cvstin- 
ui'H’ 1  i  ).  Les  malades  éliminent  par  I  urine,  non  seulement  de  la  cvsline 
qui  se  dépose  a  I  étal  de  cristaux,  mais  diverses  substances  anormales, 
qui  semblent  traduire  I  uisullisance  du  foie.  En  même  temps  que  la 
exsime,  1  urine  renlerme  d  autres  acides  animes,  Ixrosine,  Usine,  a  ru  i  - 
mue,  leucine  ;  ou  des  bases,  comme  la  radavénne  et  la  piilrescine,  ciui 
pi OMenneiil  de  la  Usine  el  de  I  ormlbme. 


Ci  Desmoulièhis.  La  cystimirie.  Thèsr  il,-  Paris,  1911.  —  G.  Rosenfeld.  Die  Cytin- 
uric.  Ergebniase  des  Physiologie,  1  ç>:>o,  t.  WHI.  pp.  iiS-i.'io. 
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FONCTION  MARTIALE  DU  FOIE 


L  imporlancc  du  1er  dans  le  fonctionnement  de  l’organisme  el  le  rôle 
considérable  » 1 1 1 e  joue  h*  Ion*  dans  la  fixation,  la  trauslormaliou  el  I  éli¬ 
mination  de  ce  mêlai,  onl  eondml  I  (  *  s  physiologistes  à  décrire  séparé- 
inenl  la  jonction  ninrlnilc  de  la  glande  hépal  ique.  Celle  nul  ion  non 
\elle,  introduite  dans  la  science  par  Dastre  (i),  mérite  d  être  conservée. 

La  destruction  des  globules  rouges  met  chaque  jour  une  certaine 
quantité  de  1er  en  hhcrlé  el  l'alimentation  quotidienne  introduit  dans 
l'organisme  une  dose  plus  ou  moins  considérable  de  ce  métal.  I  ne 
petite  portion  s  élimine  par  I  urine  ;  une  autre,  plus  forte,  passe  dans 
la  Iule  ;  mais  la  ma|cure  partie  esl  rejetée  par  les  sécrétions  gaslro-intes- 
Imales.  (  1  esl  ce  qu  on  peu I  démonlrer  facilement  en  dosant  le  fer  con¬ 
tenu  dans  ces  diverses  sécrétions  et  en  faisant  I  étude  de  son  élimination 
après  une  injection  intraveineuse. 

Un  excès  de  fer  introduit  dans  1  organisme  n’en  esl  rejeté  que  liés 
lentement,  en  9.0  ou  do  jours.  Le  métal  s’accumule,  en  effet,  dans  les 
organes  el  les  I issus  et  surtout  dans  le  foie. 

En  injectant  une  solution  de  lactate  de  fer  à  1  ofo  par  une  veine  péri¬ 
phérique,  on  constate  que  la  dose  nécessaire  pour  tuer  l’animal  esl  de 
o  gr.  f\  par  kilogramme.  Si  I  injection  esl  poussée  par  une  veine  min¬ 
imale  la  dose  mortelle  est  de  i ,  iq  ;  elle  est  près  de  trois  fois  supérieure. 

Les  dosages  de  (ïotlheb  précisent  ce  que  l’expérience  enseigne.  Ils 
établissent  que  oCi  à  ~<>  o/o  du  fer  introduit  dans  I  organisme  se  dépo¬ 
sent  dans  le  foie.  En  injectant  une  solution  d’oxvhémoglobme  dans  les 
veines,  Lajiicque  a  constaté  < p i e  la  teneur  en  1er  monte  de  o,  i  o  oo 
à  o.d/j.  La  raie  collabore  avec  le  foie  à  maintenir  la  réserve  en  fer.  (1  esl 
d’ailleurs  l’organe  qui  en  contient  le  [dus  :  o,385  pour  i  oo  grammes 
de  1 1  s  s  u  sec  el  dégraissé'  dans  la  rate  et  o.ddn  dans  le  foie.  La  sjiléner- 
lomie  entraîne  un  déséquilibre  du  mélahohsme  lerrique  qui  aboutit  à 
la  sidérose  du  foie  (Chevallier). 

(  les  résultats  nous  font  comprendre  que  la  richesse  en  fer  varie  avec 
I  alimenta I ion .  Cc|)endanl  I  inanition  absolue  ne  I a 1 1  | >a disparaîlre  ce 

fl)  D\si  iic.  Fonction  iliarliiile  (lu  foie  chez  les  Verlehres  el  les  lnvei  lehres.  (  h. 
1  nul.  tics  Sciences,  1N9N,  I.  CAW  I,  p.  07c*.  \rlicle  Prit.  Di<  lionimirc  <h‘  l'hysinln- 
(jîe  de  Cli.  liicliel,  Paris,  190/j,  !..  VI,  pp. 
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mêlai,  luiil  an  plus  (mi  dnnmue-1 -elle  la  proportion,  d’après  Knnekel, 
(lloella  :  «‘Ile  sérail  même  sans  ndlnenre  d  après  Lapieqne.  Ceci  prouve 
que  lu  1er  joue  un  rôle  important  dans  1rs  manifestations  vitales  de  la 
cellule  cl  <|ii  il  ne  sert  pas  seulement  à  la  rénovation  de  I  hémoglobine. 
(  liiez  les  Céphalopodes,  dont  le  sang  est  dépourvu  de  fer,  le  foie  ren¬ 
ferme  ce  métal  ;  il  en  contient  :>■>  lois  plus  ipie  le  reste  du  corps  (Dastre 
et  Ploresco). 

L  nilliience  de  I  âge  n  est  pas  moins  considérable.  Bnnge  a  appelé 
I  attention  sur  ce  fait.  Le  lait  est  extrêmement  pauvre  en  fer;  il  n  en 
renlerme  «pie  d  milligrammes  par  litre,  ipiantité  msuflisanle  pour  suh- 
vemr  aux  besoins  du  nourrisson.  Mais  chez  le  nouveau-né,  le  foie 
tient  ce  métal  en  réserve  et  assure  ainsi  la  formation  des  globules  rou¬ 
ges  ;  c'est  ce  «pie  démontrent  les  recherches  de  Bouge,  de  Kroger,  de 
Zaleski,  de  Lapieque  (  i  ). 


/'«•/'  contenu  dans  1.01)0  ;/ vain mes  <!<■  loir. 
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Le  Ioie  de  la  keinine  contient  beaucoup  moins  de  fer  une  celui  de 
I  Homme.  La  meme  dilierenee,  suivant  les  sexes,  ne  s’observe  pas  chez 
les  animaux.  Par  contre  on  voit  chez  tous  les  êtres  le  fer  s'accumuler 
['*  f ■ 1 1 c  de  la  femelle  :  e  est  la  réserve  ipu  sera  utilisée  pendant  la 
si «i 1 101 1  et  qui  de  la  mère  passera  dans  I  organisme  du  foetus  et  s  accu¬ 
mulera  dans  le  foie  de  celui-ci.  D'après  krüger,  la  rate  contient 
O  gr.  00  0/0  de  fer  chez  les  Veaux  et  0/1  chez  les  Bœufs;  chez  les 
vaches  la  proportion,  «pii  n'est  «pie  de  oJ\  pendant  la  gestation,  s’élève 
o  semaines  après  la  part  uni  mn  à  0,8  et  finit  par  atteindre  :»  0/0. 


"  l.vpicom  .  Sur  les  tniilii lions  (In  fer  riiez  les  Vertébrés.  Thèse  de  In  Faculté  <lrs 
Sciences  de  l'avis,  1897. 
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<  >11  suppose  qu  un  processus  d'éryllirulxse  permet  le  passage  de  1er 
maternel  à  travers  le  placenta.  Llupman  a  observé  des  granulations  fer- 
nques  dans  les  villosités  du  placenta,  au  quatorzième  jour  de  la  gesla- 
l'on  sur  le  Lapin  ;  le  1er  apparaît  dans  le  Ime  au  di\-lniilième  jour. 
Liiez  le  helus,  tpiand  les  cellules  hépatiques  se  transforment  en  élé¬ 
ments  crvlluopoieliqiies,  le  1er  s  accumule  pour  diminuer  quand,  vers 
L  lin  de  la  gestation,  diminue  la  lormalion  intrahépatique  des  globules 
rouges.  \  partir  de  ce  moment  les  cellules  se  chargent  de  pigment  fer¬ 
rugineux  dans  lequel  le  1er  se  trouve  à  I  état  masqué  (  i  i. 

I  ne  élève  de  Lnpicque,  \l"°  Maillet,  a  étudié  les  variations  du  fer 
dans  des  loies  prélevés  sur  des  cadavres  déniants.  Lu  groupant  les 
résultats  s  1 1 1  s  an!  I  agi'  et  le  sexe,  elle  arrive  aux  moveunes  suivantes.  Il 
est  intéressant  d  en  rapprocher  les  elnflres  donnes  par  Lapieque  : 
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L  est  vers  I  âge  de  a  ans  que  la  teneur  en  1er  tombe  à  son  minimum, 
pour  remonter  ensuite  très  rapidement  ;  entre  ■>  et  10  ans,  la  propor¬ 
tion  est  la  même  dans  les  deux  sexes  ;  entre  10  et  i  i  ans,  la  teneur  en 
fer  est  beaucoup  plus  élevée  dans  le  sexe  féminin  ;  puis  une  chute  brus¬ 
que  se  produit  die/  la  Femme,  il  se  fait  une  véritable  crise,  tandis  que 
la  proportion  s’élève  dans  le  sexe  masculin. 

Zaleskv  a  montré  «pie  le  1er  est  combiné  avec  la  matière  organique 
des  cellules  ou,  plus  exactement,  avec  les  nueléoprotéides  sous  forme 
d  un  compose  ferrugineux  contenant  o.oti  o/n  de  phosphore  :  c’est  la 
fi  rratinc  de  Sclmnedeberg.  I  ne  autre  partie,  la  plus  importante,  con¬ 
tribue  à  la  formation  du  pigment  étudié  par  Dastre  et  Floresco  et 
dénommé  ferriiu’.  L  est  un  pmléosale  de  1er,  soluble  dans  I  eau  légè re¬ 
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lient  une  teinte  bleu  de  Prusse  sous  I  millièm  e  du  lerrocvanure  de 
potassium  et  de  I  acide  chlorhydrique  dilué.  Le  fer  dissimulé  ne  donne 
pas  ces  deux  réactions. 

La  distinction  est  trop  absolue.  Le  fer  organique  finit  toujours  par 
donner  les  réactions  du  bleu  de  Prusse;  il  faut  seulement  prolonger 


ii)  \hon.  Quelques  notions  nouvelles  sur  les  fonctions  «tu  foie  embryonnaire.  SI  rus- 
luninj  inéd.,  3  janvier  ipe.r>. 

(:>V  Fi.oniscn.  Recherches  sur  les  mafières  colorantes  de  foie  cl  de  la  hile  et  sur  le 
fer  hépatique.  77ic.se  de  la  Faculté  des  Sciences ,  Paris,  1898. 
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faction  du  r  «  >  a  «  ■  1 1 1 .  <  )n  arrive  ainsi  à  établir  il  après  le  temps  néeessairc 
pour  ohtiMiir  la  roiileur  caractéristique,  mie  hiérarchisation  des  pro- 
rlnils  le  fer  élanl  le  plus  dissimulé  dans  I  liémalme,  puis  dans  les 
niielémes  ferrugineuses,  est  encore  ïorleinenl  dissimulé  dans  la  ler- 
ra lino,  lundis  ipi  il  ne  lest  presque  plus  dans  la  ferrme.  (le  résultat 
n  a  pas  seulement  un  intérêt  théorique.  Les  composés,  dans  lesquels 
le  fer  conserve  les  caractères  métalliques,  possèdent  à  un  haut  degré'  le 
pouvoir  owdanl .  (  >r.  d  après  I  bistre  cl  Kloresco,  la  prcsipic  totalité  du 
fer  hépatique  se  trouve  à  I  étal  de  ferrme  ;  ce  pigment  jouerait  donc  un 
rôle  important  en  assurant  les  owdations  qui  se  passent  dans  le  foie. 

(les  owdations  sont  intenses,  comme  le  démontre  réchauffement  du 
sang  pendant  la  traversée  du  Inie  et  comme  le  prouve  la  grande  quan¬ 
tité  d  acide  carbonique  que  contient  le  sang  siishépatique  cl  que 
le  loie  dégage.  (1  esl  ce  qu  on  peut  constater  aussi  en  étudiant  la  respi¬ 
ration  du  I issu  ('il  dehors  de  1  organisme.  La  hile  contient  d  ailleurs 
une  toi  le  quantité  d  acide  carbonique,  dont  une  partie  s\  trouve  à 
létal  h  lire,  une  autre  à  l’état  combiné'  ;  de  ioo  centimètres  cubes  de 
Iule  Plluger  a  pu  dégager  oti  centimètres  cubes  de  (!()“. 

Le  fer  sert  d  une  part  à  la  renovation  des  globules  rouges  et,  d  autre 
part,  au  jeu  régulier  des  oxydations  intracellulaires.  Le  foie  met  le  fer 
en  reserve  comme  il  fait  les  hydrates  de  carbone,  pour  fournir  ces 
diverses  substances  à  I  organisme  au  fur  et  à  mesure  de  ses  besoins. 

Le  fer  ne  reste  pas  indéfiniment  accumulé  dans  le  (oie.  Introduit  avei 
les  aliments,  il  s  élimine  par  diverses  voies.  On  peut  admettre  qu  un 
Homme  en  rejette  en  a  \  heures,  di  milligrammes  :  i  milligramme  par 
1  urine  :  n  milligrammes  par  la  hile,  qui,  bien  que  la  bilirubine  ne  con¬ 
tienne  pas  de  1er,  en  renferme  uni*  petite  quantité  ;  an  milligrammes 
par  I  intestin  qui  constitue  pour  ce  métal  la  principale  voie  de  sortie. 

La  quantité  de  1er  contenue  dans  le  sang  et  les  tissus  esl  assez  fixe, 
saut  dans  le  loie,  ou  elle  est  sujette  à  de  grandes  variations.  Salkovvski 
et  Sehnricy,  en  donnant  a  des  animaux  du  paranurléinate  de  fer,  ont 
vu  la  proportion  du  métal  contenu  dans  le  loie  augmenter  du  triple  ; 
dans  les  muscles,  la  dose  monte  seulement  de  o,i(i  à  o,ai.  Lu  même 
temps  se  lait  une  élimination  plus  intense,  surtout  manifeste  dans  l'in¬ 
testin. 


I.h  fonction  martiale  dans  les  états  pathologiques.  La  quantité 
de  Ici  contenu  dans  le  foie  varie  au  cours  des  divers  états  pathologiques. 
La  plus  toile  proportion  s’observe  dans  certaines  anémies  où  le  fer  ne 
pi  ul  plus  ('Ire  utilise.  Le  ehillre  normal  étant  chez  I  Homme  adulte  de 

I  ■  *  III 1 1  h  Lrr;o  O  n  IPS  ri  /n  an  fi  i  ...111..,,. . .1 I  l  II é III  il'  per 

.  Le  taux  reste 

.  . „,  . igrainmes  o/o, 

dans  los  anémies  par  saignées  répétées. 

Au  coins  de  divers  états  pathologiques  se  développent  des  pigments 
f| lugnieux.  Ihuis  les  cirrhoses  pigmentaires,  on  en  trouve  deux  (Vil 


ninense  et  -n  dans  les  anémies  anaplasliqucs  (Whipple 
normal  dans  les  leucémies  :  il  tombe  fort  hn  s  .1  mil 
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larel  cl  .1.  Besançon)  :  I  un  I  hémosidérine,  pigment  ocre  ou  rubigine, 
esl  un  hydrate  de  sesquioxyde  de  1er  (Lapieque  et  \uscher),  le  fer  y 
("'I  I r i \ a I e n I .  Il  esl  bivalent  dans  I  autre  pigment  ferrugineux  dénommé 
hémofuseine. 

t  hi  désigné  sous  le  nom  de  sidérose,  létal  pathologique  caractérisé 
par  une  surcharge  de  pigment  ocre.  La  quantité  de  fer  peut  d  ailleurs 
ne  pas  être  plus  élevée  qu  à  l  étal  normal.  La  différence  porte  sur  la 
nature  du  composé  ferrugineux  :  le  fer  étant  dissimulé  dans  les  condi¬ 
tions  physiologiques,  landis  que  dans  les  sidéroses  il  donne  les  réactions 
des  composés  anorganiques. 

Le  pigment  anormal  prônent  des  globules  rouges  détruits  en  excès. 
\  coté  de  I  hémolyse  îclérogène,  d  convient  de  décrire  une  liémolvse 
sidérogène  que  1  expérimentation  met  facilement  en  évidence.  Il  suffit 
d  ni|eeler  du  sang  dans  le  péritoine  d  un  Cluen  ;  si  on  le  sacrifie  3  mois 
plus  tard,  on  trouve  la  rubigine  dans  la  rate,  1  épiploon  et  accessoire¬ 
ment  le  foie.  En  opérant  sur  une  série  de  Chiens  «pi  on  saerdie  à  des 
intervalles  plus  ou  moins  rapprochés  du  début  de  l’expérience,  on  suit 
la  transformation  de  l'hémoglobine  en  bvdrate  ferrique. 

La  sidérose  hépatique  est  un  état  morbide  assez  fréquent  au  cours 
des  affections  qui  entraînent  une  destruction  des  globules  rouges  cl 
dans  un  grand  nombre  de  cirrhoses  hépatiques.  La  sidérose  des  afln  - 
lions  eirrhotiques  serait  eonsérutixe  à  un  trouble  splénique,  e  esl  ce 
qui  semble  démontré  par  les  recherches  de  Loque,  Chalier  et  Nové-.los- 
serand.  En  infectant  à  des  Chiens  de  la  toluy  lène-diamine,  on  eonslale 
que  I  hémoglobinémie  est  si i rl ou I  manpiéc  dans  le  sang  de  la  veine 
splémipie.  En  emplovanl  des  doses  minimes,  on  observe  une  liémolvse 
localisée  à  la  rate  qui,  seule,  s  m liltre  de  pigment,  laissant  échapper 
quelques  grains  qu  on  retrouve  dans  le  foie,  \uisi  la  rate  déverse  dans 
la  veine  splénique  soit  du  pigment  que  le  ioie  arrèle,  soit  des  lu' mol v - 
suies  qui  dissoudraient  les  globules  pendant  leur  trajet  de  la  rate  au  Ioie. 


WIN 

ROLE  HÉMATOPOETIQUE  DU  FOIE 


Le  rôle  hémulopncl ique  du  Ioie,  très  développe  chez  le  helus,  est  lorl 
réduit  chez  I  adulte,  mais  d  n  esl  pas  eomplèlemenl  supprime.  Il  se 
fait  |ournellement  une  régénération  sanguine,  puisque  journellement 
des  globules  rouges  sont  détruits  et  remplacés  par  des  globules  nou¬ 


veaux. 
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Dans  un  grand  nombre  <le  rireonslances  physiologiques  el  patholo¬ 
giques,  I  action  du  l’oie  dcvicnl  pins  intense.  Connue  l  a  bien  montré 
P.  l'i.  \\  cil.  le  loie  relronvc  la  lonelion  hrmalopoélique  embryonnaire 
an  cours  de  divers  étals  morbides,  en  tète  desquels  la  variole  et  la  leu¬ 
cémie,  soit  eoneurreininenl  avee  la  rate,  soit  isolément.  C’est  surtout 
a  la  suite  des  perles  de  sang  el  au  cours  des  divers  états  anénuipies  ipie 
I  intervention  du  l’oie  mérite  d  être  étudiée  avec  soin. 

Si  I  ou  pratique  une  saignée,  un  douille  travail  compensateur  se  pro¬ 
duit  aussitôt  la  rate  se  contracte  et  met  en  circulation  les  globules 
cj  u  el  le  tenait  en  reserxe  ;  des  liquides,  chargés  d  albumine,  passent  des 
tissus  el  des  lacunes  interstitielles  dans  les  vaisseaux.  Le  foie,  qui 
représente  comme  nous  l’avons  déjà  dit,  le  grand  réservoir  d'eau, 
internent  le  plus  activement  :  si  Ion  pratique  une  ligature  partielle  de 
la  veine  porte,  I  eau  n’arrive  plus  en  quantité  suffisante  ;  le  taux  des 
proteines  baisse  cl  la  pression  oncotique  tombe  plus  bas  que  chez  les 
témoins,  qui  ont  subi  une  perte  de  sang  équivalente,  mais  dont  la  veine 
porte  est  restée  libre.  La  réparation  se  fait  si  on  relâche  la  ligature  (i). 
Le  foie  1  egleniente  donc  la  pression  colloïdale  osmotique  du  sang,  ce 
qui  <  >■  I  en  aicoid  a\ec  sou  rôle  dans  la  formation  de  la  Ivinpho. 

La  régénération  sanguine  e-l  également  retardée  chez  les  animaux 
porteurs  d  une  fistule  porto-cave  ou  chez  ceux  dont  le  foie  a  été  altéré 
par  le  chloroforme  ou  le  phosphore.  C’est  donc  le  foie  qui  fournit  au 
sang  la  plus  grande  partie  des  albumines  dont  il  a  été  spolié  par  la  sai¬ 
gnée.  (-est  lui  epu  assure  la  régénération  du  fibrinogène,  régénération 
qm  ne  se  fait  plus  ou  (pii  se  fait  mal,  en  cas  de  lésions  hépatiques 

Le  loie  intervient  encore  dans  la  régénération  des  globules  rouges  et 
dans  la  formation  de  l'hémoglobine.  Il  élabore  le  groupe  prosthétique 
qm  fixe  le  fer  ainsi  (pie  les  albumines  nécessaires  à  la  formation  des 


globme 


Dans  certains  é 


ne  ir 


bide 


le  pigment  est  imparf. 


I  ^  v  vuu  i  u  i  |  mi  i 

milre  dans  le  groupe  des  porplix  rincs  et  donne  une  fluorescence  rouge. 

el, il  normal,  la  proportion  de  ces  hématies  fluorescentes  n'alteinl 
|»as  i  o  oo.  Dans  les  anémies  pernicieuses,  elle  est  à  peine  supérieure  à 
j1  "°rniale,  i  à  i  ,S.  Vprès  les  hémorragies,  ces  hématies  sont  fort  abon¬ 
dantes  :  d  \  en  a  de  i(i  à  r»,|  G/oo  (:>.). 

I»  (|  '  |SOMl  O  !<Ml1  l<  S  liaVimx  l"ll>ll('s.  depuis  K)  »o,  par  \\  hippie  el 

,  .  ,  ‘,l.  11  1  '"'s  <|".  ont  bien  fait  eonnaîlre  le  nMe  du  foie  dans  la 
régénération  du  sang. 

> 1  >;i \\i l ' !  r7,""‘  "llilon"e  (>l  l,!,r  (l(’s  Alignées  répétées  I . es  les  semai- 

l<S'  ."l’J’  e  el  Ih'bbms  proMiipienl  et  maint iennenl  chez  les  Chiens 
,,IK‘  il,,<‘,ll,e  globulaire  intense.  L'hémoglobine  tombe  au  tiers  de  sa 

I  ...  ^ 1 11  * 1,1  i «'si i I u | ion  ni  (lu-  I ilood  11 1 1 ici  nfler  lirrmoi  rlnigo.  The  Journal 

Uiochemistry,  i(r,s,  |.  |\.  no  , 

. , n'ir,  i  v,  ’  ",,‘l 1  "  1  iil"i'siiiliiiiigcn  lui  lilulrcgcncialiuii.  Klinisclir  \\ocheiis,h ri 1 1 
l-  W,  pp.  .>7/1-570. 

T,!-  l’insiOLociii.  111  (2°  6d.). 
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valeur  normale.  L  administration  d  un  sel  de  fer  amène  une  légère  amé¬ 
lioration  :  1  admmislral ion  de  pulpe  liépalupie,  l'raîelie  ou  sèche,  pro¬ 
duit  une  rapide  élévation  de  I  hémoglobine,  dont  la  quanlilé,  au  bout 
de  la  p > 1 1 r s ,  dépassé  la  normale. 

Le  rem  possède  un  léger  pouvoir  régénérateur,  mais  nullement  com¬ 
parable  a  celui  du  foie  :  le  muscle  reste  inefficace. 

De  nombreuses  recherches  expérimentales  confirmèrent  ces  premiers 


résultats.  (  )n 

v  a  ru 

1  les  méthode: 

s  destinées  à 

produire  de; 

s  états  ané- 

nmpies.  Sur  ( 

les  C 

biens  et  des  1  u 

ipms,  on  pra 

1  mua  une  si mstraetu  111  de 

sang,  unique 

mais 

abondante,  ou  des  saignée 

s  successives. 

<  >n  soumit 

des  figeons 

à  un 

|etine  partiel 

ou  total  ;  on 

eut  recours 

chez  le  liât 

blanc  à  la  carence  alimentaire  ou  à  I  infection  par  Bartnni’lla  mûris, 
toii|ours  I  opothérapie  hépatique  triompha  de  I  anémie. 

Pendant  ce  temps,  Mmol  et  Murphy  (i)  faisaient  I  application  de  ces 
résultats  à  la  clinique  humaine  et  obtenaient  des  succès  remarquables. 
La  méthode  prit  une  place  importante  en  thérapeutique.  Elle  fut  appli¬ 
quée  en  France  pour  la  première  lois  par  \ilolf  cl  Ltevvy  et  vulgarisée 
par  Mon/! »u 

Le  principe  aetil  se  trouve  déjà  dans  le  loie  du  belus,  •>,  mois  avant  la 
naissance, 
vent  avec 

\  eau  et  le  foie  du  Iheuf.  N  oiei  (I 


Il  est  très  abondant  chez  les  animaux  |eunes  et  diminue  sou- 
Age,  comme  on  peut  le  constater  en  comparant  le  foie  «lu 
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Le  pouvoir  hémalogène  du  Ion*  humain  se  maintient  dans  la  plupart 
des  maladies.  Il  peut  cependant  tomber  à  pi  dans  les  cas  d  alterations 


ranliauues. 


’o  dans  le  cancer,  a  '|S  dans  les  eirr 


les 


lioses.  <  liiez  les  mala¬ 


des  atteints  d 'anémie  pernicieuse,  les  résultats  sont  variables  :  tantôt 
le  foie  ne  contient  pas  de  principe  actif  ;  tantôt  il  en  contient  beaucoup 
plus  (inc  normalement ,  mais  seulement  dans  les  cas  non  traites  :  la 


(l)  1rs  |  >  i  i  m  i  |  Mil  \  1  !  ;i  \  il  1 1  \  île  \\  1 1 1 1  •  I  •  I ,  I  ,  linHSOIIMI  ItnKMNS,  MlNOT,  Ml'IU’llV  l’t  IcIIIS 

collaborateur'  nul  rie  pnblié'  à  |  >. i  r I  i  i  < lo  ni  'fi  dans  The,  Journal  oj  1  ni.  Med.  I ssoc.  i  ; 
The.  Amer.  Journal  o f  Med.  Se.;  The  t ni.  Journ.  o.l  Physiologie. 

(■•)  \\  .  \  1 1  <  >  i  i  rl  (i.  I  ,i  ii  vv  v .  i  ru  i  1 1  *  ii  io  1 1 1  îles  anémies  graves  par  la  méthode  de 
\\  lii]  > j > I o .  I  il  Presse  méilieale ,  do  avril  i ()■(”,  |».  a  A  a.  —  J.  Moiizon.  I.a  nieltiodc  do  , 
Wliippte  dans  le  I  railriiirul  i  lo  -■  anémies  graves.  Ibid.,  o  décembre  1 1  )  ■  v  7 ,  p.  1  T» .  >  1 . 

(3)  (I.  II.  Wmi'iM.i  and  lu  S.  Iloitscin.i  r-lioitmvs.  l’rcdnil  ion  l'ai  lors  in  Itie  a  tienne 
liorsr  I  i  v  or.  I  ni.  I.  n  /  Physiologie ,  njd'i.  I.  (.\lll,  |i[).  ■^n-ivpS. 
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valeur  peut  s  ('lever  à  îîiS  ('I  jusqu'à  4‘>o.  O  résultat  porte  à  supposer 
<pi  un  Jiulre  laeleur  doil  intervenir,  < p i i  mobilise  le  principe  actif. 

(  ,  e^l  ( p i  eu  ellel  le  meme  nieciinisine  ne  saurail  expliquer  les  lions 
effets  ol*ser\és  dans  le  traitement  des  anémies  ordinaires  cl  de  l'anémie 
pernicieuse.  Dans  le  premier  cas,  le  I issu  hépatique,  Irais  ou  desséché, 
régénère  I  hémoglobine  :  dans  le  second  cas,  1'aelion  du  foie  est  heau- 
eoup  plus  complexe  :  (‘Ile  est  due  à  un  principe  «pii  se  Irouve  dans  les 
macérations  hydro-alrooliqucs  et  (pie  W  hippie  et  ses  collaborateurs 
préparent  de  la  façon  suivante  :  du  foie  de  pore  est  broyé  dans  de  l’eau 
aiguisée  d  acide  sulfurique  ;  on  chauffe  à  8o°  ;  on  filtre  ;  après  éva¬ 
poration  dans  le  \ide  jusqu  à  consistance  sirupeuse,  on  précipite  par 
I  alcool  à  70".  Le  précipité'  renferme  la  partie  active.  Les  effets  sont  plus 
énergiques  si  on  ajoute  une  petite  quantité  de  fer. 

I  n  autre  élément \a  mlenenir,  dont  l’étude  de  la  maladie  de  Liermcr 
pouvait  faire  deviner  l'importance;  on  sait  qu'il  existe  toujours  dans 
cette  affection  une  suppression,  parfois  complète,  de  la  sécrétion  gas- 
trique.  Lest  justement  à  celte  déficience  que  l'on  peut  rattacher  ['accu¬ 
mulation  du  principe  liémalopoélique  dans  |,«  foie  des  malades  atteints 
d  anémié  pernicieuse.  Sa  mobilisation  <le\ rai I  être  attribuée  à  une  hor¬ 
mone  gastrique. 

.  Lonlormeinrnl  à  ecs  idées  théoriques,  <  îaslle  (1)  a  entrepris  des  expé¬ 
riences  qui  ont  établi  que  la  digestion  gastrique  fait  apparaître  une 
substance  anti-anémique.  (Lest  ce  qu’il  a  démontré  tout  d’abord  en 
reprenant  de  la  viande  laissée  en  digestion  pendant  45  minutes  dans 
un  estomac  d  Homme  normal.  Une  digestion  artificielle  en  dehors  de 
1  organisme  ne  produit  rien  de  semblable.  Ainsi  la  substance  ingérée  ou 
laeleur  extrinsèque,  mise  en  contact  avec  la  muqueuse  gastrique,  fait 
apparaître  une  substance,  facteur  intrinsèque  de  (Iaslle,  addisine  de 
Morris,  qm  agit  contre  l’anémie  en  stimulant  le  fonctionnement  de  la 
moelle  osseuse.  Ce  facteur  intrinsèque  est  abondamment  répandu  dans 
la  région  du  fondus  et  la  région  du  pylore  ;  il  se  trouve  aussi,  mais 
en  petite  quant, le,  dans  le  duodénum,  peut-être  même  dans  l'iléon. 

ai  utilisant  I  ultra-filtration,  (  «asile  a  prépare  un  produit  actif,  qui 
1,6  »•  pepsine,  ni  lab  ;  il  est  détruit  par  les  ferments  digestifs, 

!,P|  MH  (l  l|.'|)sllle>  ainsi  que  par  un  chauffage  à  70'’  prolongé  pendant 
00  .munies  ou  un  chauffage  à  4o°  prolongé  pendant  ,‘i  jours' 

i(  "  ‘  du  facteur  de  Caslle  est  mis  en  évidence  par  les  expériences 
le  résections  partielles  de  l’estomac;  si  on  enlève  le  pylore,  on  pro- 
oqu<-  une  anémie  passagère  ;  si  on  enlève  le  f, indus,  l’anémie  se  pro- 
brc  ,  elle  devient  persistante  en  cas  de  résection  subtotale. 

l‘r0eétdinn'  *hc  ælioloSical  rclalionsliip  of  ad.ylic  gastrica  lo  pcrnicio.is 

W.  B.  U™7t°rVhC  my-  S°C-  °f  Med"  '»■■»■>>  '■  PP-  ^ 

lionshin  of  H  lIvC-  .OW8I'N"  :,nt*  W-  Heatii.  Observations  011  I lie  étiologie  ivla- 
iq3o,  I  CI  \\\  1,1  S'oS  î-'olr10  pcrnicio,ls  anemia'  American  Journal  of  med.  Science, 
193,,  ,  1  ïv  j  3a’;335-  -  w-  R-  W.  Il ra tu  and  11.  Strauss.  /,/.,  ihid  , 

’  '""'If,  pp.  7/|i-7/ir.. 
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Le  principe  ani i-anémique  coiileim  dans  le  l'oie  a  été  étudié  par 
Dakm  el  West,  ipn  en  ont  isolé,  par  livdrolx.se,  de  la  glucosamine  el 
des  acides  animés.  Ils  ont  reconnu  ensuite  nue  la  glucosamine  ne  jonc 
aucun  rôle.  Le  principe  actif  semble  èlro  un  peptide  don I  le  poids 
moléculaire  se  trouve  compris  entre  '>.000  el  0.000.  Il  donne  par 
I  hydrolyse,  les  ammo-arides  siiixanls  :  arginine,  leucine,  glvcocolle, 
proline,  hydroxyjirolme,  acide  aspartique  el  un  acide  plus  ou  moins 
analogue  à  I  acide  liydro\ygliilann<pie  (  i  ). 

L  hormone  liépatiipie  porte  son  action  sur  la  moelle  osseuse,  elle  faxo- 
rise  la  maturation  des  mégaloblasles  et  leur  transformation  en  érythro- 
blastes. 

Pc  )ur  évaluer  I  action  anti-anémique,  on  examine  des  préparations 
de  sang  et  on  y  constate  tout  d  ahord  une  crise  réliciilocxtaire.  Brus- 
ipiement  011  voit  augmenter  le  nombre  des  hématies  granuleuses  ou 
réticulocytes,  hématies  jeunes  intermédiaires  entre  les  globules  nurléés 
(‘I  les  globules  adultes.  Le  taux  dans  le  sang,  «pu  n’est  «pie  de  1  à  3  0/0 
au  cours  de  l’anémie  pernicieuse,  s  élève  brusquement,  après  n  à 
8  jours  de  traitement,  à  i5  el  :>.<>  0/0.  On  peut  observer  plus  lard 
d  autres  modifications  «pu  traduisent  la  reviviscence  de  la  moelle  ;  pous¬ 
sée  érvlhrohlaslique  constituée  par  des  mégaloblasles  et  par  des  nor- 
moblasles  ;  légère  leucocvtose,  a\ec  poix micléose  el  parfois  même  mvé- 
locytose.  (jette  réaction  de  la  moelle  osseuse  «pu  porte  sur  la  série  rouge 
et  accessoirement  sur  la  série  blanche,  peut  être  constatée  et  suivie  par 
la  ponction  sternale. 

Pour  l’étude  expérimentale  «  K*  1  action  exercée  par  I  hormone  hépa¬ 
tique  sur  la  moelle  osseuse,  il  faut  pro\o<pier  chez  les  animaux  une 
intoxication  atteignant  le  fonctionnement  de  celle-ci.  Dans  ce  but,  Pach- 
kis  et  Tavlor  pratiquent  à  plusieurs  reprises  des  injections  mlraxemeiises 
de  saponme.  I  n  meilleur  procédé  a  été  proposé  par  A.  Vrllius,  Louxau 
et  de  Sacy  :  d  consiste  à  soumettre  les  animaux  à  une  intoxication  satur¬ 
nine  chronique. 

Ainsi  le  foie  exerce  une  action  hémalupoéliqiie  par  deux  mécanismes 
différents  :  il  combat  les  anémies  simples  en  fabriquant  de  !  hémoglo¬ 
bine  ;  il  guérit  les  anémies  dues  à  I  insuffisance  «le  la  moelle  osseuse 
en  produisant,  avec  le  concours  d  une  hormone  gastrique,  un  produit 
«pu  réglemente  le  fonctionnement  de  ce  tissu,  (les  résultats,  bien  éta¬ 
blis  par  des  recherches  expérimentales  et  par  des  observations  cliniques, 
s'appliquent  évidemment  à  la  physiologie  :  ils  niellent  en  évidence  le 
rôle  du  foie  dans  la  régénération  continuelle  du  sang.  <  )  1 1  appréciera 
I  importance  de  celle  fonction,  en  se  rappelant  «pi  il  se  détruit  par  jour 
une  quantité  d  hématies  équivalente  à  celle  qui  est  contenue  dans 
100  centimètres  cubes  de  sang  :  en  00  jouis  la  totalité  des  hématies  a  I 
été  renouvelée. 

(1)  H.  |).  D  a  k  1  in  ,  <1.  (  .  IJini.i  ia  and  li.  \\i~.i  ImiiIIh'i  obserx  niions  of  1.1  ri  <  I  ici  1 1  i«'.i  I  1 
nature  of  a  hcinalopoietic  siibslaïuv  occiminy'  iu  li  ver.  Journal  oj  bioloyical  Cric- 
mislry,  nj3G,  t.  CXV,  pp.  771-791. 
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I >(' 1 1 \  acides  aminés  principaux  entrent  dans  la  constitution  de  I  hémo¬ 
globine,  le  1 rv plophane  el  I  hislidme.  Parlant  de  ce  fa  il.,  Pontés  el 
Thivolle  oui  préconisé  I  emploi  d  une  solution  contenant,  pour  o  rrnli- 
mèl res  cultes,  0,10  de  I  rv  plophane  cl  o,:iod  lusl idme  dans  le  I  railemenl 
des  diverses  anémies.  Les  résullals  oui  él.é  excellents  el  les  ailleurs  se 
demandent  si  I  ellel  de  I  opolliérapie  hépatique  ne  dépend  pas  de  ces 
deux  ammo-acides,  (pu  se  Iromenl  en  altondance  dans  l<*  loie  i  i).  Mai¬ 
son  a  confirmé  les  heureux  ellels  du  I railemenl  par  les  annno-acides 
hémalogènes  el  a  eonslalé  ipie  les  résultats  son!  encore  meilleurs  si  I On 
a|oiile  du  enivre. 

Le  rôle  du  enivre  dans  le  I railemenl  des  anémies  résulte  de  nombreu¬ 
ses  recherches,  parmi  lesquelles  on  peut  citer  celles  de  Lesné  el  Ihs- 
bas.  (  liiez  les  animaux  rendus  anémiques  par  carence  alimentaire,  le  fer 
diminue  dans  le  sang  el  s’accumule,  sous  forme  marine,  dans  le  foie 
el  la  rate.  Si  I  on  donne  du  fer,  I  hémoglobine  n  augmente  guère,  tan¬ 
dis  (pie  son  taux  s  elevo  si  I  on  donne  à  la  lois  du  fer  et  du  cuivre.  Les 
résullals  soiil  semblables  chez  les  Hommes  atteints  d  anémie  alimen¬ 
taire,  par  exemple  à  la  suile  d  un  régime  lacté  prolongé. 

Les  travaux  de  hippie  el  de  ses  collaborateurs  oui  rénové  l'opothé¬ 
rapie  hépatique,  préconisée  dès  i8q(i  par  Gilbert  (‘I  (larnol.  (le  n’est 
pas  seulement  dans  le  I railemenl  des  anémies  que  celle  méthode  peut 
elle  utile.  \  1 1  la  rot  el  .liislm  Besancon  en  ont  montré  I  heureuse  mlhience 
pour  prévenir  ou  guérir  les  arridenls  consécutifs  à  l'usage  des  sels  arse¬ 
nicaux,  merci i ri(“ls ,  des  sels  d  or  ou  de  bismuth. 


M\ 

ROLE  THERMOGÈNE  DU  FOIE 


Il  résulté  des  expériences  de  (11.  Bernard  que  le  foie  esl  un  véritable 
loyer  thermogène.  Déjà  en  Iraversanl  l’intestin  le  sang  s’échauffe  el , 
dans  la  veine  porte,  la  tempérai  lire  esl  de  o,  i  à  o,5  plus  élevée  que  dans 
I  aorle  abdominale  :  elle  augmente  encore  de  0,1  à  o,8  pendant  la  tra¬ 
verser  du  foie.  \  1 1  s  s  i ,  au  continent  siishépatiquc,  la  Icuipéralure  du  sang 
atteint-elle  chez  le  <  linon  des  chiffres  très  élevés,  \  i  "d  par  exemple, 
température  de  lô  supérieure  à  celle  du  sang  aorliipie  < p i i  élail,  dans 
exemple  choisi,  emprunté  à  (11.  Bernard,  de  d()°y. 

'*  s  ,(‘i  berches  de  Lefevre  ronduisriil  à  des  conclusions  analogues. 

^  Nassau».  I .(■  syndrome  .1  ncmiunc.  Scs  modalites  cliiiitincs  et  scs  traitements 
Ome.  de  Lyon,  1, 


w 

(',.-11.  liOUEli 

billes 

établissent 

que  la  température  du  foie, 

comparée  à  celle  du  ree- 

1  mu , 

bu  est  supérieure  de  i"  environ.  Il  y  a 

ipiebpies  1 

différences  d  une 

espèc 

e  à  l’an l re. 

Voici  les  i  b  il!  res  moyens  In 

uivés  par 

Lelèvre  : 

Trm  pcr/ilnrr 

Ti'iii/irrnlurc 

A  nimal 

du  fuir 

rrrfulr 

l)i(J  rrmer 

C.liien. 

.  .  .  .  39,57 

38, Si 

0,76 

Porc  .  . 

39,9 

I 

Lapin  . 

.  .  .  39,68 

38,6 

I  ,(  »s 

Quand  on  a  soumis  les  animaux  au  re! roid issemenl ,  une  réaelion  se 
produit  à  laquelle  participent  la  plupart  des  organes  et  des  tissus,  (die' 
le  (llnen,  le  système  musculaire  |oiie  le  rôle  prmeipal  et  les  frissons 
eoiisécul  ifs  au  refroidissement  dégagent  une  quantité  de  elialimr  s u !  li¬ 
sante  pour  ramener  rapidement  la  température  à  la  normale,  (liiez  le 
Lapin,  le  frisson  fait  défaut  et  le  relèvement  I liermupie  est  assuré  par  le 
foie,  mais  les  échanges  s  y  font  lentement  et  le  retour  à  la  normale  est 
beaucoup  plus  pénible  «pie  chez  le  (llnen.  Luire  le  (lluen,  dont  le 
récliaultemen!  est  à  type  musculaire  et  le  Lapin  dont  le  réchauffement 
est  à  type  hépatique,  se  place  le  Porc  où  muscles  et  foie  contribuent  à 
la  régulation  thermique  (i). 

(liiez  1  Homme  on  peut  admettre,  avec  Lefèvre,  que  la  production 
journalière  moyenne  de  2.1*00  calories  se  répartit  de  la  façon  suivante  : 


Muscles .  900  calories,  soil  /|o  o  o 

Foie .  G75  ))  00  >> 

Autres  organes  et  tissus .  075  »  3o  » 

■_* . 5 o  calories 

Si  I  on  adopte  ces  chiffres,  on  voit  ou  un  tiers  de  la  chaleur  dégagée 
peut  être  attribué,  dans  les  conditions  normales,  au  lonel i< iimcmcnt  du 
foie. 

Pendant  I  inanition,  les  phénomènes  exothermiques  ne  diminuent 
lias,  il  est  même  probable  ipi  ils  augmentent,  pour  lutter  contre  le 
refroidissement  dû  au  détail!  d  apport  du  combustible  et  pour  maintenir 
I  équilibre  thermique,  (le  sont  surtout  les  produits  de  dédoublement  des 
glucides  et  des  lipides  qui  interviennent. 

Les  expériences  de  IL  I  bilans  i  •>,  )  mollirent  la  part  prépondérante  du 
foie  dans  le  réchauffement  des  animaux  hibernants,  (liiez  une  Marmotte 
en  état  d  hibernation,  et  dont  la  tempérai  tire  est  en  conséquence  lof! 
basse,  on  lie  les  vaisseaux  carotidiens  ou  I  artère  hépatique,  ou  I  artère 
splénique,  ou  les  artères  mésentériques,  ou  !  artère  renale  le  recbaulle- 

(  1  .1  I  m  1  \  11 1  .  C.hnlfiir  «Il imillr  < ‘ Z  /i  loin  u'/'iy  <7 /<///(’ ,  I ’a ri s ,  mil,  pp.  nao-nnn ,  l d  • 
(■'  )  ||.  |l|  mus.  1 1 1  11  1 1 1  '  1 1  <(  ■  iln  fuir  sur  Ir  i  relia  iiffrinriil  aulnliial  iipir  tir  la  Marinoltc. 
Sn>\  il<’  li  iulm  i  i  r ,  iSi|.'l,  p.  V  aria  lit  m  «lu  gl  vengeur  du  fuir  'lie/  la  VUuiiiotle. 

Ibid.,  I Sç>/| ,  p.  aiy. 
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menl  de  l’animal  n  est  guère  troublé  ;  mais  il  n’a  pas  lieu  si  on  lie  lu 
veine  porte  ou  1rs  veines  sushépatiques. 

La  mesure  de  la  température  donne  des  résultats  encore  plus  démons¬ 
tratifs.  \insi  au  début  du  réchauffement,  la  différence  entre  la  tempé¬ 
rature  du  rectum  et  celle  du  foie  était  de  Trois  heures  plus  tard, 
elle  atteignait  1  V’.  Dans  tous  les  cas,  le  foie  se  réchauffe  le  premier  et 
se  refroidit  le  dernier. 

Cette  action  si  remarquable  du  foie  est  sous  la  dépendance  du  sys¬ 
tème  nerveux.  Le  réchauffement  ne  se  produit  plus  si  on  détruit  les  nerfs 
sympathiques  du  sxslème  porte,  ou  les  ganglions  semi-lunaires. 

L  action  du  système  nerveux  sur  le  pouvoir  thermogène  ressort  des 
expériences  de  Cavo/zam  et  de  kosaka  qui  ont  vu  augmenter  la  tempé¬ 
rature  du  sang  sushépatiqiie  après  électrisation  des  nerfs  hépatiques 
provenant  des  vagues.  L’asphvxie  agit  de  même  par  un  mécanisme  ana¬ 
logue.  lléeiproqiiemenl ,  la  section  des  nerfs  hépatiques  abaisse  la  tem¬ 
pérature  du  foie. 

Hypothermie  d'origine  hépatique.  —  Le  rôle  thermogène  du  foie  est 
encore  uns  en  éudence  par  les  expériences  qui  consistent  a  détruire  la 


Fig.  19.  —  Marche  de  la  température  clic/  les  animaux  dont  le  l’oie  a  été  détruit. 

•étant  dans  les  voies  biliaires 
e  acétique  à  1,0  ou  2  0/0. 


glande.  C  est  ce  qu  on  peut  réaliser  en  mp 
o  centimètres  cubes  d’une  dilution  d’acid 
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I j  acide  diffuse  dans  le  parenchyme  el  en  lèse  la  presque  totalité.  Il  n  \ 
a  guère  de  trabécules  hépatiques  dont  quelques  cellules  ne  soient  mala¬ 
des  ;  le  protoplasma  tend  à  devenir  homogène  ou  bien  il  subit  la  dégé¬ 
nérescence  vésiculeuse,  tandis  que  les  no  vaux  disparaissent. 

La  ligure  i •.>.  indique  la  marche  de  ia  température  chez  trois  Lapins 
opérés  de  la  sorte.  Le  premier  avait  reçu  b  centimètres  cubes  d  une  dilu¬ 
tion  à  ■>.  o/o.  La  température  qui  était  primitivement  de  bqi,  tombe, 
après  I  opération ,  à  3~"/ i.  C’est  l’ellet  de  la  contention  et  de  I  acte  opé¬ 
ratoire.  Quand  le  foie  est  intact,  l’hv pot liermie  est  passagère.  Quand  d 
est  détruit,  une  petite  réaction  se  produit  ;  elle  est  de  courte  durée  et 
la  température  baisse  progressivement  jusqu  à  la  mort  ;  elle  est  tombée 
à  .’>  1  '  chez  le  premier  animal,  à  a 7 "5  el  à  :>(*”  chez  les  deux  autres  qui 
avaient  reçu  b  centimètres  cubes  d  une  dilution  à  1,0  0/0. 


Fig.  i3.  —  Influence  du  foie  sur  ta  réaction  fébrile.  Injection  de  :>o  centimètres  cubes 
de  toxine  colibacillnire  :  A,  par  ta  veine  porte;  11,  par  une  veine  périphérique. 

Les  bvpolbermies  si  marquées  qui  sont  consécutives  aux  destructions 
des  cellules  hépatiques  ne  dépendent  pas  simplement  de  la  suppression 
du  foie,  car  l'extirpation  de  cette  glande  abaisse  fort  peu  la  tempéra¬ 
ture.  Lllc  modifie  cependant  les  réactions  thermiques.  Lludiant  la  lièvre 
produite  par  les  ui|eelions  de  3-télrahydronaphl\lamine,  Houckaerl  a 
constaté  que  l'élévation  thermique  ne  se  produit  plus,  si  le  foie  a  été 
extirpé.  Le  résultat  n’est  pas  dù  à  la  suppression  du  réservoir  glycogé¬ 
nique  ;  car  les  injections  de  glucose  ou  de  glucose-insuline  ne  font  pas 
réapparaître  la  lièvre  chez  les  animaux  hépativtomisés.  Ajoutons  que 
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la  ligature  <  1  <*  la  veine  porte  ou  de  I  artère  hépatique  et  < j  1 1<‘  I  énervation 
du  foie  n  cnipèelienl  pas  le  développement  de  la  lièvre  naplil  \  I a  1 1 1  i 
nique  (1  ). 

Quelle  que  soit  I  explication  du  mécanisme,  I  élude  des  h vpol liermies 
consécutives  aux  prolondes  lésions  hépatiques  est  intéressante,  car  elle 
reproduit  ce  qu  on  ohserxe  en  eliimpie.  Dans  certaines  formes  d  ictère 
grave  et  dans  diverses  infections  à  détermination  hépatique,  se  produi¬ 
sent  des  hypothermies  que  Hanoi  voulait  expliquer  par  l’action  des  toxi¬ 
nes  microbiennes  et  spécialement  des  toxines  eolihaeillaires.  Mais  les 
toxines  du  colibacille  ne  sont  hvpothermisanlcs  qu’à  dose  massive  ;  c’est 
la  lésion  du  loie  qui  modifie  la  température.  I  ne  expérience  très  simple 
le  démontre.  Nous  injectons  à  des  Lapins  une  toxine  colibaeillaire  com¬ 
parativement  par  une  veine  périphérique  et  par  un  rameau  de  la  veine 
porte.  Nous  en  introduisons  une  très  forte  dose,  de  façon  à  sidérer 
]  organisme.  Tandis  que  les  cultures  stérilisées  du  colibacille  élèvent  la 
température  quand  elles  sont  injectées  en  petite  quantité,  elles  rabais¬ 
sent  quand  elles  sont  introduites  à  dose  massive.  Pour  que  les  effets 
soient  facilement  comparables,  les  deux  Lapins  ont  été  attachés  pen¬ 
dant  le  meme  laps  de  temps  et  tous  deux  ont  subi  une  laparotomie. 
La  courbe  ci-jointe  (fi g.  i3)  montre  la  différence  des  résultats.  \près 
un  abaissement  de  tempérai ure,  dù  à  l'immobilité  et  à  l’opération,  le 
Lapin  injecté  par  la  veine  porte,  a  réagi  et  le  mouvement  fébrile 
sesl  développe.  Chez  le  Lapin  I » ,  injecté  par  les  veines  périphériques, 
la  température  est  revenue  passagèrement  au  chiffre  initial,  puis  elle  a 
baissé  rapidement  et,  au  bout  de  7  h.  1/2,  1/2  heure  avant  la  mort,  elle 
était  tombée  de  dp"  à  .’ * ( î 0 7- ,  tandis  que  chez  l’autre  animal  elle  dépas¬ 
sait  /ii°.  1 

Celle  expérience  montre  nettement  le  rôle  du  foie  dans  les  infections 
eolihaeillaires  et  explique  le  mécanisme  de 


d  msiifli 


sauce  hépatique. 


hypothermie  dans  les  cas 


w 

AUTOLYSE  HÉPATIQUE 


^  Dm  extirpe  le  foie 
I  entérine  dans  un  vase, 
pour  ev  lier  I  arm ée  des  1 


d  un  animal  qu  011  vient  de  sacrifier,  si  on 
en  primant  toutes  les  précautions  nécessaires 
■termes  extérieurs  et  si  011  le  place  ensuite  dans 


•!.  Bol  0 k a  1  ht.  noir  (lu  foie  flans  l'Imun  I hemiû 
■  onctr  Biologie,  irpt),  I.  C,  p.  -<;<). 


par  la  fj-li'l rali ydrniia pli I ylamiiie. 
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une  étuve,  on  constatera  qn  après  une  première  période  correspondant 
;i  I  étal  bien  connu  de  la  rigidité  cadavérique,  le  tissu  se  ramollit  et  se 
dissout  :  un  liquide  brunâtre  exsude  dont  la  quantité  va  en  augmentant. 
Après  /i 8  heures,  •>.»  à  do  o/o  du  tissu  sont  liquéfiés  ;  au  bout  de 
la  jours  la  moitié  du  foie  est  dissoute.  Le  processus  continue  ensuite, 
mais  | > I u s  lentement.  I  ne  petite  masse,  une  sorte  de  moignon  corres¬ 
pondant  au  quart  ou  au  cinquième  de  la  masse  initiale,  persistera  indé¬ 
finiment,  comme  nous  avons  pu  le  constater  sur  un  ioie  de  Lapin  que 
nous  gardons  au  laboratoire  depuis  plus  de  ao  ans. 

t  letle  liquéiacl ion  fies  tissus  extirpés  de  I  organisme  est  due  à  1  action 
de  lerments  comparables  à  ceux  qui  interviennent  dans  la  cavité  gastro- 
niteslmalc.  (lest  une  véritable  auln-dujcsHnn  suivant  l’expression  de 
Salkovvski  qui,  le  premier,  appela  I  attention  sur  ces  faits.  Jaoobv,  qui 
en  a  poursuivi  I  éludé,  a  proposé  de  désigner  le  processus  sous  le  nom 
<\  uiilnlyst' ,  qui  est  généralement  usité  aujourd  bm. 

domine  pour  toutes  les  fermentations  la  température  qui  convient  le 
mieux  à  I  autolyse  est  celle  du  corps,  .18"  ou  dq°.  (  lonservé  à  8°  ou  io°, 
le  Ioie  se  liquéfie  à  peine  ;  un  chauffage  à  55°,  prolongé  pendant 
i f\>.  heure,  retarde  de  plusieurs  jouis  le  début  du  phénomène.  Une 
température  de  h  »’,  maintenue  pendant  i /•>  heure,  empêche  l’auto- 
digestion. 

Au  heu  de  laisser  le  tissu  s’aulolvser  dans  un  vase  sec,  on  peut  le 
plonger  dans  une  solution  isotomque  de  sel  marin. 

Quand  le  ioie  est  conserve  à  sec,  on  voit  sourdre  vers  la  i  *■  ou  la 
î.V  heure,  un  liquide  incolore  ou  légèrement  jaune  qui,  bientôt,  par 
suite  de  la  dissolution  des  hématies,  devient  rouge,  puis  brunâtre.  En 
même  temps  que  le  liquide  brunit,  le  tissu  de  décolore  et  se  ramollit; 
vers  la  >f\  heure,  il  est  de  coloration  gris-brun  et  de  consistance  molle  ; 
au  bout  de  :»8  on  do  heures,  il  esf  friable  au  point,  de  se  laisser  écraser 
à  la  moindre  pression. 

Le  liquide  exsudé,  primitivement  clair,  ne  larde  pas  à  se  troubler, 
par  suite  de  la  précipitation  des  matières  protéiques  < p 1 1  finissent  par 
tomber  au  fond  du  vase,  sous  forme  de  flocons  blanchâtres,  tandis  «pie 
le  liquide  surnageant,  tout  en  restant  brun,  redevient  limpide. 

I  )ès  que  le  foie  est  retiré  de  I  organisme,  une  première  transforma¬ 
tion  se  produit.  Le  glvrogène  donne  un  sucre  réducteur,  (l’est  l’exagé- 
lation  d  un  phénomène  normal,  la  manifestai  ion  d  une  transformation 
phv  siologique,  que  ne  peut  plus  compenser  une  rénovation  de  la  réserve 
glucidique.  Les  autres  processus  chimiques  «pu  caractérisent  la  dénu¬ 
trition  continuent  également.  La  cellule  survit,  mais  celle  survie  est 
anormale;  car  la  reconstitution  cellulaire  n’a  pas  heu.  (lest  une  véri¬ 
table  agonie  dont  on  peut  retarder  les  ellels,  en  plongeant  le  Ioie,  non 
plus  dans  de  beau  salée,  mais  dans  du  sérum  sanguin.  La  désassimila¬ 
tion  est  plus  lente  et  I  assimilation  n  est  pas  complètement  supprimée. 
L’autolvse  s’en  trouve  considérablement  retardée;  elle  ne  débuté 
ipi  après  6o  ou  (in  heures. 
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cul  II  M  I  II  II  I  ,  |  il  1 1 1  (  »|\  SC 
ilis  I MM  i ICI  II 1 1 1  inniiis 

Mes  à  I  a 1 1 1 < >1 N  se,  oïl 
(  Ici  le  1 1 1 <  m 1 1 In  a I  mu  , 


Launov,  à  < 1 1 1 1  nous  devons  mie  élude  liés  intéressante  de  I  aulolysi 
In'oal ique,  a  inonlré  <|iie  si  on  remplace  le  sérum  par  le  liipnde  inter 
mieellaire,  obtenu  par  dialyse  à  travers  mi  lulic  d< 
se  produira  plus  \ile  «pu*  dans  le  sérum  normal,  i 
\  ile  «pie  dans  |  eau  salée. 

Ouand  le  loie  esl  place  dans  les  conditions  lavoi 
eonslale  loul  d  a  nord  une  acidification  du  milieu 
très  facilement  apprei  table  au  lioiil  de  !\  ou  o  heures,  esl  due  à  la  for¬ 
mation  d  acide  lactique,  prenant  naissance  aux  dépens  du  glucose  et, 
accessoirement ,  d  acide  butyrique  ou  succinupie  provenant  du  dédou¬ 
blement  des  graisses  ou  même  du  clivage  de  certaines  matières  pro¬ 
téiques.  (.esl  a  ce  niomenl  «pie  le  tissu  devient  rigide  el  ipie  le  liquide 
exsudé  se  trouble  par  coagulai  ion  des  albumines  «pi  il  renferme. 

Le  pouvoir  coagulant  du  tissu  hepalique,  au  début  de  I  aulolvse,  peut 
être  nus  en  évidence,  comme  la  montré1  Lannoy,  en  plaçanl  i  /•»  cen¬ 
timètre  cube  de  loie  dans  •>  centimètres  cubes  de  Lui  dégraissé.  \près 
la  à  >o  heures,  la  caséine  se  coagule  ;  c  esl  le  niomenl  où  les  albumines 


de  I  exsudai  se  précipitent . 

L  action  des  acides  semble  complétée  par  I  mlerveiilion  d  un  ferment 
lui)  (ui/o/v/oyur  (chynmsine  de  Pkisnevv  ),  «pu  amène  une  coagulation  du 
Iismi  comparable  a  la  coagulation  du  sang  retiré  des  vaisseaux.  Llle  esl 
seulement  plus  lente  et  plus  tardive,  mais  elle  peut  être  r<msidérée 
comme  le  premier  stade  de  la  digestion. 

(.est  alors  qu  intervient  un  ferment  protéolv tapie  analogue  à  la  pep¬ 
sine,  dont  I  ac  tion  esl  continuée  par  une  trypsine  el.  par  une  pepla.se. 
Les  différents  ferments  sont  autochtones.  Ils  prennent  naissance  dans 
1  organe  lui-même  el  ne  sonl  pas  empruntés  à  d  autres  glandes  ni  char¬ 
gés  par  le  sang.  La  Irvpsme  hépatique  ne  provient  pas  du  pancréas, 
comme  on  avait  pu  le  supposer;  car  I  extirpation  de  celle  Mande  ne 
modifie  en  rien  les  résultats.  Llle  dillere  d  ailleurs  de  la  Irvpsme  pan¬ 
créatique  en  ce  qu  elle  est  sans  action  sur  I  albumine  musculaire  et,  si 
elle  attaque  le  loie  cru,  elle  esl  incapable  d  agir  sur  le  l’oie  «•ml. 

L  examen  histologique  pcrmel  de  constater  que  laulolvse  débute  par 
le  rv loplusme  de  la  cellule.  Certains  éléments  du  hvaloplasme  soûl  dis- 
sous  :  la  structure  reliculee  s  accentue  el  apparaît  de  plus  en  plus  nel- 
tenienl.  Puis,  a  un  niomenl,  elle  s  ellondre  brusquement  en  même 
b  ni ps  < p i  on  aperçoit  des  corps  spéciaux,  désignés  sous  le  nom  de  corps 
nivebniques  ou  osniio-riiberoplules.  (.esl  alors  que  les  noyaux  dispa- 
laissenl  a  leur  loin*.  Le  dernier  stade  histologique  de  I  aulolvse  est  carac- 
|llv  |):I1'  I  acbroinalose  des  éléments  nucléaires  el  le  développement 
i  es  i  oi  ps  ni v  cli impies .  (  )n  a  bea iicoi ip  di seule  sur  la  liai  lire  de  ,,eu\-c i . 
..niiiov  les  considéré  comme  dus  à  des  combinaisons,  d  ailleurs  uisla- 
,fs.  enlie  les  produits  consi  ilulils,  les  produits  de  transformai  ion 
aulolv  lique  et  les  enclaves  bpidapies  du  proloplasma . 

•*  *  <  ai  a«  1 l 'ii  si  iq  ue  cl  un  i  u  p  ie  de  I  a  1 1  loi  v  se  cou  si  si  e  en  une  sera*  de 
tiaiisbji  mutions  digestives  le  glycogène  donne  du  cl  m  ose,  «pu  dispa- 
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rail  après  avoir  fourni  une  certaine  quantité  d’acide  lactique.  Si  l’on 
ajoute  du  glycogène,  la  <|uanhlé  de  glucose  augmente.  Il  était,  facile 
de  prévoir  ce  résultat.  Mais  si  1  ou  utilise  le  foie  d  un  Lapin  intoxiqué 
par  le  phosphore,  I  adjonction  de  glycogène  augmentera  la  teneur  en 
lipides.  Celle  intéressante  expérience,  «pie  nous  devons  à  (i.  (la  ta  - 
lano  (i),  lait  saisir  en  dehors  de  1  organisme  un  processus  anormal 
transformant  les  glucides  en  lipides. 

I  )a ns  les  conditions  phvsiolognpies,  le  glucose  se  transforme  très 
\ile  (‘il  acide  lactique.  Sur  un  Chien  «pion  \ienl  de  décapiter,  on 
relire  rapidement  le  foie  et  on  \  trouve  di  milligrammes  d  acide  lacti¬ 
que  pour  i<>(>  grammes.  La  quantité  d  acide  lactique  s  élève  de  mil¬ 
ligrammes  après  •»  minutes,  de  \  i  et  (»i  milligrammes  après  10  et 
:>«>  minutes. 

Les  albumines  se  transforment  en  alhiimoses,  peptones,  acides  ami¬ 
nés.  (les  derniers  sont  souvent  en  telle  abondance  qu  ils  peuvent  se 
précipiter.  Il  n  est  pas  rare  de  constater,  à  la  surface  d’un  foie  aban¬ 
donné  à  I  aiilolvse,  de  petites  productions  blanchâtres,  qu'on  prendrait 
au  premier  abord  pour  des  moisissures  et  qui  ne  sont  (pie  des  cristaux 
de  tyrosine.  La  protéolyse  est  plus  ou  moins  marquée  suivant  l’état  de 
laminai  dont  on  étudie  le  foie.  D’après  Dclaunay  elle  atteint  au  bout 
de  aé  bernes,  de  r|()  à  no  o/o  si  I  animal  était  à  jeun  ;  de  18  à  ■>(>  o/o 
si  laminai  a  (été  sacrifié  en  pleine  digestion.  Dans  l  un  et  I  autre  cas, 
le  coefficient  d  anuno-acidogenèse  autolyliqiie  s’élève  à  fio  et  70  0/0. 
Il  11’est  dans  la  plupart  des  organes  que  de  no  .à  no  0/0  ;  il  atteint 
nS  0/0  dans  la  rate  et  fin  0/0  dans  I  intestin. 

Les  noyaux,  dont  l’examen  histologique  démontre  la  disparition,  sont 
attaqués  par  la  nueléase  hépatique.  Les  hases  pvrimidiques,  mises  en 
liberté,  se  transforment  en  anhydride  carbonique  et  urée  ;  les  bases 
luiriques  donnent  successivement  de  I  hypoxanthine  et  de  la  xanllune, 
puis  de  I  acide  urique  qui  lui-mèrne  disparaît  peu  à  peu.  C’est  le  pro¬ 
cessus  «pie  nous  avons  déjà  décrit  en  parlant  des  transformations  (pie 
subissent  les  nuclémes. 

Au  cours  du  catabolisme  des  matières  azotées,  de  l’ammoniac  prend 
naissance.  Szent-Cyorgyi  et  Hothler  ont  établi  «pie,  contrairement  à 
I  opinion  classique,  I  ammoniac  ne  provient  ni  des  acides  aminés,  ni  de 
l’urée.  Seuls  les  composés  puriques  peuvent  en  abandonner.  Son  appa¬ 
rition  se  rattache  à  une  dislocation  des  nuclémes  en  rapport  étroit  avec 
la  glyeolysc. 

C’est  alors  qu  intervient  un  ferment,  dont  nous  avons  montré  I  im¬ 
portance  dans  I  uréopoèse  :  c  est  I  argmase  qui  continue  d  agir  dans  le 
j'oie  livré-  à  I  aulolvse.  (lest  le  seul  organe  où  Ion  voie,  dans  ces  condi¬ 
tions,  sc  former  de  I  urée  flxrehs  et  IlenseleiC.  Comme  pendant  la 
\ic,  le  foie  fabrique  de  I  urée  au  moyen  de  C<  )  ci  de  Ml  par  I  mlei'- 

(1)  (i.  ( \t\i.\no.  Suit’  imporlanzn  dcl  glirogeno  nclla  degeneiationc  grassa.  I.spo 
iicii/c  di  anlolisi  asollica.  Spcrimenlale,  n)33,  I.  V-VI,  | > | » .  :>8:>-(’h>;>. 
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liiK“.  L  action  de  I  affina so  [>er\si si <* 
lorenee  cl  |).  Nmeenl  ont  cou  sla  le 
de  :>  mois  ;  elle  a  baissé  de  moihé 


apres  i  o  ou  1 1\  mois. 


niédiairc  de  l'arginine  el  de  la  cilru 
loi  I  longtemps  après  la  mort  (  I  I 
» 1 1 t’clle  est  à  peine  affaiblie  au  bout 
apres  n  mois  :  la  destruction  n’est  complète  (| 

be  foie  renferme  encore  un  ferment,  la  crénlase,  transformant  par 
déshydratation  la  créatine  en  créalimne  el  une  créalinase  <pii  décom- 
pose  ce  dernier  corps  en  produits  mal  connus,  il  agil  aussi  sur  I  hémo- 
olobine  donnanl  de  I  hémosidérme  qui  se  colore  en  bleu  sous  I  mlluence 
du  ferrocyanure  de  potassium  el  de  I  acide  chlorhydrique.  Plus  lard,  un 
clivage  se  produit  :  le  fer  s  unil  aux  acides  pbospboriques  provenanl 
des  nucléines  et  des  lécithines,  tandis  que  la  matière  colorante  qui  a 
perdu  son  fer  donne  des  pigments  |>lu<  ou  moins  analogues  à  ceux  de 
la  bile  (N\  -Il .  Brou n). 

En  même  temps  que  les  ferments  protéolytiques,  les  lipases  inter¬ 
viennent  |)our  décomposer  les  graisses  neutres  et  les  lécitlnnes  el  met¬ 
tre  en  liberté  des  acides  gras.  Ceux-ci  contribuent  à  I  acidification  ini¬ 
tiale  du  milieu  et  forment  plus  tard  des  savons  ammoniacaux. 

D’après  Ibunond,  la  formation  des  acides  gras  est  plus  marquée 
quand  le  foie  reçoit  les  produits  de  la  sécrétion  interne  du  pancréas; 
réciproquement,  elle  diminue  après  1  extirpation  de  celle  glande.  B  in¬ 
gestion  de  graisses  neutres  accélère  lachon  du  foie;  I  injection  intra¬ 
veineuse  de  ces  mêmes  graisses  la  ralentit  :  elle  est  suivie  d  une  sur¬ 
charge  défavorable  au  fonctionnement  de  la  glande.  (lest  ce  qu’on 
observe  également  chez  les  obèses.  Le  foie  des  Chiens  fortement  adi¬ 
peux  est  moins  actif  que  le  foie  des  Chiens  normaux. 

Le  pouvoir  lipasiquc  diminue  encore  dans  les  cas  de  dégénérescence 
graisseuse  pathologique  et,  d’une  façon  générale,  dans  les  infections 
et  intoxications  expérimentales.  Il  est  également  abaissé  dans  I  mani¬ 
llon,  tandis  qu’il  augmente  sous  I  mlluence  de  la  fatigue. 

Auprès  des  lipides,  on  place  le  cholestérol  dont  les  variations  au  cours 
de  I  autolvse  ont  été  étudiées  par  de  nombreux  savants  ;  mais  les  résul¬ 
tats  sont  assez  discordants.  \ bêlons  el  Soûla,  en  i  qao,  avaient  signalé 
la  formation  de  cholestérol  pendant  I  autolvse  du  foie  el  sa  disparition 
a  une  période  plus  avancée.  Artons  a  constaté  que  le  cholestérol  aug¬ 
mente  pendant  ifi-3o  heures  dans  I  autolvse  du  foie,  prélevé  sur  un 
Clnen  à  jeun.  Si  laminai  est  en  digestion,  le  cholestérol  diminue  ; 
mais  il  augmente  après  adjonction  d’acide  oléique,  ce  qui  confirme 
les  travaux  sur  la  formation  du  cholestérol  à  ses  dépens.  Ajoutons  que 
ces  résultats  n  ont  |»as  été  continués  |>ar  (iardner  et  Fox.  L  étude  méri- 
lerait  donc  d  être  reprise. 

Au  cours  de  I  autolvse  les  divers  esters  |>hos|>horiques  sont  décom¬ 
poses.  Les  phosphalides  abandonnent  de  la  cliolme  dont  la  |)ro|)orlion 
augmente  rapidement  :  de  i  ç  •>  par  gramme  elle  monte  à  ~  ou  8  ç  en 
1  h.  i/a  (Flock). 


Les  nucléotides  subisseï 


une 


dégradation  presque  complète  en 
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i  '  minutes,  (I  après  E.  Elork  (i).  Le  phosphate  mirerai  est  considé¬ 
rablement  augmenté  an  honl  de  \  heures  par  destruction  des  esters 
aenlo-soluhles  plus  stables. 

L  élude  dus  produits  aulolvliques  du  loie  a  permis  de  mettre  eu  évi- 
dein  •<’  la  multiplicité  des  enzxmcs  «pu  lixdmlvsenl  1rs  esters  phosphori- 
«pies.  .1.  S.  Eollcy  et  If.  |).  Kax  «  h  s  1 1 1 1 u  «  *  1 1 1  cinq  l\pes  principaux  de 
phosphatases  :  les  phnsphn-monn-estérases  (avec  «pialre  variétés,  \ , , 
\.j,  V, ,  \,\  les  phosphod  icslcrases ,  I  «  *  s  px  rophosphatases,  les  méla- 
phosphatases,  les  phosphoanudascs.  Les  deux  premiers  Ixpes  sont  évi- 
demmenl  le  plus  importants;  mais  leur  séparation  tentée  par  divers 
biochimistes  japonais,  \zakawa,  kurata,  Uzawa,  Takahashi,  est  fort 
difficile  ('I  les  résultats  ohlcnus  ont  été  conlrouvés  par  Klein  et  Rossi. 

J.  Roche  et  Madeleine  Lalreille  (•>)  ont  essaye  de  séparer  les  phos¬ 
phatases  hépatiques  en  opérant  sur  les  produits  autolylupies  de-  foies  de 
Pore  conservés  pendant  un  temps  «pu  a  varié  de  (i  heures  «à  io  jours. 
Ils  ont  mis  eu  évidence  la  présence  de  deux  phosphomonoestérases, 
lune  du  type  \,  avant  un  optimum  d  action  à  ,dl  =  q  et  I  a n I re  du 
tvpe  V,  à  pli  =  1 1 .  Le  tissu  hépatique  est  plus  riche  en  phosphomono- 
«f ii  en  phospho-dieslérases  et  leur  action  augmente  jusqu'au  deuxième 
ou  troisième  jour,  pour  les  premières,  jusqu'au  sixième,  pour  les 
secondes.  Il  n  existe,  seuihle-l -il ,  qu  une  diphosphoestérase  à  optimum 
pli  =  8,o  ou  q. 

La  phosphatase  qui  se  Iromc  dans  le  sang  est  d  origine  hépatique. 
Elle  peut  être  transporté!'  à  d  autres  organes  ou  tissus  et,  d  après 
Roherls,  s  accumule  dans  le  tissu  osseux. 

La  ligature  du  canal  cholédoque,  comme  1  ont  montré  \rnislrong, 
Kmg  et  Mains,  Eiessmger  et  Mad.  Rover,  augmente  la  teneur  du  sang 
en  phosphates,  dette  modification  ne  s  observe  pas  dans  les  ictères 
liémolx  tiques.  Mais  elle  est  mamlesle  dans  les  hépatites  et,  chez  le 
(lliien,  dans  I  intoxication  phosphorée. 

Latinité  du  processus  aiilolxlique  varie  dans  de  nombreuses  cir- 
consla  nces. 

Le  foie  des  jeunes  hclus  résiste  longtemps  à  I  aulolxse.  ce  «pi  on  attri¬ 
bue  à  I  absence  de  glycogène.  \u  conlrairi',  le  loie  du  nouveau-né 
s  a  u  loi  \  sc  très  \  île.  (l’est  de  i  à  8  jouis  après  la  naissance  «pie  les  trans¬ 
formations  se  font  avec  la  plus  grande  rapidité.  Puis  le  processus  se 
ralentit  *el,  au  bout  de  i  ou  ■>  mois,  d  devient  analogue  à  ce  qu  il 
restera  chez  I  adulte. 

Les  conditions  dans  lesquelles  on  place  I  organe  dont  on  veut  suivre 
les  transformations  mlerv lennrnl  très  net leiucnl .  domine  il  était  facile  i 
de  le  prévoir,  I  autolysc  se  fait  plus  rapidement  dans  les  organes  qui 

(  i)  K.  lù.ncK.  KITeel  of  aulolyse  nu  I lie  j > lios j > ha l o  coiupoiinds  <>f  llie  liver  ol  llie  dog. 
Journal  oj  hiolorjical  <  '.hcnuslry ,  I.  I.  p|>.  ■  ■  <  on. 

(2)  .1.  Itncaii  cl  Madeleine  I.m  iii  iim,  Sur  les  |itms|dialases  du  fuie.  Sociale  de  BUb 
Imjic ,  ii)37,  I.  CXXV,  |>.  /170. 
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oui  «Hé  broyés  t|iio  dans  1rs  organes  intacts,  car  le  broyage  on  la  ln- 
luralion  dilaeère  les  I issus  cl,  brisanl.  les  eelbdcs,  mcl  leur  eonlenu  en 
liberté.  On  favorise  encore  I  autolyse  en  soumettant  le  I issu  à  des  cimes 
successifs,  ni  agitnnl  fré(|uenunenl,  le  llaeon  nui  l(>  confient. 

|,a  diflieullé  d  é\  lier  I  inlervenl ion  des  germes  extérieurs  a  fait  iililiser 
divers  antiseptiques. 

|>e  eldoroforine  et  I  étlier  rendent  de  grands  services.  Ils  empêchent 
la  putréfaction  et  aecélèrenl  I  autolyse  sans  la  troubler  notablement. 
Nous  avons  fréqucmmenl  employé  dans  le  même  but  I  essence  de 
candie. 

1 /owgène  n  empêche  pas  le  processus,  mais  1  aulolvsc  esl  plus  rapide 
dans  une  atmosphère  d  acide  carbonique,  (lest  dans  la  \ie  anaérobie 
que  les  cellules  subissent  le  plus  facilement  la  désorganisation. 

On  active  aussi  les  transformations  en  ajoutant  au  milieu  une  trace 
d  acide,  acide  chlorhydrique,  lactique,  butyrique  ou  valériamqiie.  Luc 
petite  trace  d  alcali  lavorise  également  la  destruction  du  tissu.  I  ne  dose 
supérieure  à  i  o/<><>  la  retarde. 

(’.erlains  sels  remplissent  un  rôle  uuporlanl.  Les  sels  de  calcium  sont 
extrêmement  utiles,  et  même  indispensables,  car  le  tissu  hépatique, 
comme  le  sang,  ne  peut  se  coaguler  quand  il  a  été  décalcifié,  bn  ajou¬ 
tant  des  traces  de  chlorure  de  calcium,  on  favorise  I  autolyse.  I  )  a litres 
sels  peuvent  remplacer  les  sels  de  calcium,  mais  ils  agissent  moins  bien. 
Ce  sont,  par  ordre  décroissant  d  activité  :  les  chlorures  de  strontium, 
de  magnésium  ('I  de  baryum  (Launoy).  domine  pour  la  coagulation  du 
sang,  le  citrate  de  soude  est  1  antagoniste  des  sels  de  calcium  et  entrave 
ou  empêche  lautolyse. 


Parmi  lies  autres  substances  agissant  sur  I  autolyse,  on  peut  citer  les 
sels  de  1er  :  le  sulfate  (>1  le  chlorure  ferriques,  le  laclale  de  fer,  l'hydrate 
de  1er  colloïdal  favorisent  I  aiitolyse  à  faible  dose  et,  à  liante  dose,  I  en¬ 
travent.  Il  en  est  de  même  des  sels  de  manganèse,  d  argent  et  de  palla¬ 
dium.  L  arsenic  retarde  la  deslruelion  des  tissus  et  le  phosphore  l’aeeé- 
lère.  (  .es  résultats  sont  superposables  à  ceux  qu  on  observe  quand  on 
fait  ingerer  ces  deux  substances,  puisque  la  première  entrave  I  amai¬ 
grissement  et  «pie  la  seconde  provoque  une  perte  de  poids  fort  rapide. 

Les  lipoïdes  exercent  une  action  favorisante,  surtout  les  lipoïdes  du 
loie.  4ussi  les  foies  surchargés  de  graisse  s’aulolvsent-ils  plus  rapide¬ 
ment  (pie  les  foies  normaux. 

Les  extraits  d  organes  semblent  influencer  l  autolyse.  Ainsi  les  extraits 
. f  Pratiques  activent  lautolyse  pulmonaire.  Il  y  aurait  des  recherches 
intéressantes  a  poursuivre  dans  cette  voie.  On  y  trouverait  probablement 
explication  de  certains  faits  décrits  en  pathologie  comme  des  exemples 
jf  sympathies  morbides  et  qui  sont  dus  peut-être  au  retentissement 
d  organes  altérés  sur  les  organes  sains. 

serait  fort  important  de  déterminer  I  influence  des  processus  moi - 
11  es  sur  la  rapidité  de  I  autolyse  et  sur  les  modifications  histologiques 
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et  i  1 1 1 1 1 1 h 1 1 ics  <|iic  suint  le  li .ss u .  Peu  de  recherclies  ont  été  poiirsun les 
dans  celle  \ < >ie .  Nous  (  lierons  seulement  celles  de  Garnier,  qui  a  étudié 
comparativement  le  loie  de  Lapins  normaux  et  de  Lapins  ipn  avaient  reçu 
•>  jouis  auparavant  de  la  toxine  diphtérique.  L'intoxication  diphtérique 
a  retarde  la  liquéfaction  du  lissu  ;  au  bout  de  iG  jours,  le  foie  malade 
axait  rejeté  moins  de  liquide  (pic  le  foie  normal  après  48  heures. 

Itolim  el  1  (ourmgaull  ont  analysé  comparativement  le  foie  d'un 
Homme  passé  par  les  armes  el  autopsié  ■>.  heures  après  la  mort  el  le  foie 
il  un  Homme  mort  accidentellement  et  autopsié  au  bout  de  J 4  heures. 
Ils  oui  constate  que  I  azote  et  le  soulre  solubles  augmentent,  aux  dépens 
de  I  azote  et  du  soufre  insolubles.  L  augmentation  du  soufre  sulfurique 
indique  des  phénomènes  d  oxydation. 

La  toxicité  des  produits  autolytiques.  —  On  admet  généralement 
que  I  autolvse  met  en  liberté  des  produits  toxiques.  Quelques  expérien¬ 
ces  semblent  continuer  celte  conception. 

.laeobv  pratique  la  ligature  temporaire  de  1  artère  hépatique  et  de  la 
\ciiie  porte.  Quand  il  lève  I  obstacle,  la  circulation  se  rétablit  et  1  animal 
succombe  rapidement.  La  ligature  des  vaisseaux  (pu  se  rendent  à  un 
lobe  hépatique  donne  naissance  à  des  produits  aulolyliqucs  qui  entraî¬ 
nent  la  mort  en  36  heures  environ. 

(l’est  seulement  au  stade  initial  (pie  les  produits  autolvtiques  exercent 
une  action  aussi  grave.  En  étudiant  les  extraits  d  un  foie  laissé  à  I  auto- 
Ivse,  on  constate  que  la  toxicité  diminue  a  mesure  que  le  processus  se 
prolonge.  Nous  sommes  ainsi  conduits  à  rechercher  le  pouvoir  toxique 
des  extraits  hépatiques  frais  et  autolvsés. 

(  ) 1 1  sait  (pie  tous  les  cxlraits  de  lissus,  préparés  par  macération  à 
froid,  sont  toxiques.  Iiqeclés  dans  les  veines,  ils  produisent  des  acci¬ 
dents  graves  el  finissent  par  entraîner  la  mort.  Le  plus  toxique  semble 
cire  le  poumon  :  il  suffit  d  injecter  à  un  Lapin  par  kilogramme  de  son 
poids  1  extrait  de  o  gr.  on  pour  le  voir  succomber  en  quelques  secondes. 
Yienl  ensuite  le  foie  dont  il  faut  introduire  l(i  à  ;>.o  grammes  par  kilo¬ 
gramme.  Le  muscle  esl  beaucoup  moins  toxique,  la  dose  mortelle  attei¬ 
gnant  qb  à  î o o  grammes. 

La  toxicité  des  extraits  préparés  à  froid  tient  aux  substances  protéi¬ 
ques,  c’est-à-dire  qu’elle  diminue  par  le  chauffage.  Si  on  les  fait  sim¬ 
plement  bouillir,  on  obtient  un  liquide  fort  peu  actif  :  il  faut  dans  ces 
conditions,  pour  entraîner  la  mort,  injecter  I  extrait  de  167  grammes  | 
de  foie  (Houchard).  Mais  si  on  soumet  le  tissu  à  un  chauffage  plus 
intense  cl  plus  prolongé,  on  obtiendra  un  extrait  bien  plus  actil,  tuant 
à  la  dose  de  \  1  grammes. 

(les  dernières  expériences  démontrent  que  la  toxicité  des  extraits 
hépatiques,  comme  d  ailleurs  de  la  plupart  des  extraits  d  organes, 
dépend  des  matières  protéiques.  Celles-ci  se  coagulent  rapidement  apres 
la  mort,  \11ssi  I  autolvse  diminue-!  elle  la  toxicité.  Vu  bout  de  8  jours, 
une  dose  d  extrait  correspondant  à  35  ou  36  grammes  de  tissu  liepa- 
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tique  ne  provoque  pas  Ho  troubles  notables,  alors  qu’une  dose  moitié 
moindre  de  lissu  irms  détermine  l;i  mort.. 

Cependant  les  produits  autolytiques  ne  sont  pas  dépourvus  de  toute 
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Lapin  ,i\.inl  reçu  par  kilogramme  de  son  poids  I  (* \ I r;i i I  de  i  gr.  li  de 
lissn  héjialique,  abandonné  pendant  S  joins  à  I  anlolvse.  La  pression 
s  esl  élevée  de  i  i  i  à  17.*  millimèl res,  <•  esl.-à-dire  de  op  millimètres,  el 
n  esl  revenue  à  la  normale  tpi  an  boni  de  70  secondes. 

Lu  prenpilanl  I  aulolysal  par  I  alcool  on  constate  ipie  la  substance 
acl i\ e  esl  s< >  Initie  d  ans  ce  liquide  el  traverse  la  ineinliranc  du  (liais  se  1 1  r . 
Le  liquide  dialyse  agit  même  pins  énergiquement  que  I  exilait  lolal  : 
I  élévation  de  la  pression  esl  pins  marquée  el  plus  durable  el  le  tracé 
indique  deux  phénomènes,  un  ralenlissemcnl  des  baltemenls  cardia- 
«pies  el  un  renlorcement  des  oscillations  svstodiaslohques,  «pu  semblenl 
Iraduire  une  participation  du  pneumogastrique. 

Les  produits  aulolytiques  exercent  une  action  assez  curieuse  sur  les 
sécrétions  :  ils  provoquent  une  production  de  salive  tellement  abon¬ 
dante  <pie  ce  liquide  s'écoule  en  grande  quantité  en  dehors  de  la  bou¬ 
che.  Le  même  phénomène  s  observe  d  ailleurs  avec  les  décoctions  de 
loïc  ou  axec  les  produits  dhydrolvse.  \u  contraire  la  sécrétion  rénale 
est  diminuée  ;  dans  une  expérience  |  ai  recueilli  comparativement  les 
urines  de  deux  Lapins  qui  reçurent,  à  \  jours  d  intervalle,  le  premier 
<>•>  et  So  centimètres  cubes  d  eau  salée  isoionique,  le  second  (io  et 
80  centimètres  cubes  d  eau  salée  contenant  1  extrait  de  10  à  i.i  gram¬ 
mes  d  un  foie  conservé  pendant  S  jours  à  I  étuve.  Le  premier  émit  en 
(>  jours  8()(i  cent unèlres  cubes  d  urine,  soit  une  moyenne  quotidienne 
de  1  /iq  ;  le  second  émit  aaç)  cenlnnètres  cubes,  soit  oS  centimètres  cubes 
par  jour.  La  quantité  d  urée  était  de  i,8S  en  movenne  par  jour  chez 
1  animal  témoin,  ce  qui  fait  ia,(i  par  litre,  avec  des  variations  légères 
d  un  échantillon  à  l’autre  :  7  à  i4-  Laminai  qui  recevait  le  tissu  aulo- 
I x s<- ,  excréta  par  jour  une  moyenne  de  o  gr.  d  urée,  ce  <pu  fait 
18  gr.  ()  0/00,  avec  des  variations  très  grandes,  la  jiroportion  pouvant 
tomber  à  \  0/00,  ou  s’élever  à  \ 8  et  même  70.  L  extrait  autolvtique 
du  foie  produit  donc  des  modifications  curieuses  dans  1  élimination  de 
I  urine  el  de  I  urée.  L  oligurie,  qu  on  n  observe  pas  après  les  injections 
d'extraits  aulolx  tiques  du  rein,  explique  peut-être  la  diminution  de  la 
secrétion  urinaire  au  cours  de  certaines  affections  hépatiques  et  la  réten¬ 
tion  aqueuse  qui  en  est  la  conséquence. 


Produits  hydrolytiques  du  foie.  —  Il  ni  a  semblé  intéressant  de  com¬ 
pléter  I  élude  de  l'action  exercée  par  les  produits  aulolx  tapies  du  loie, 
en  recherchant  les  effets  que  peuvent  déterminer  les  extraits  obtenus 
par  hydrolyse. 

J’ai  (.indiqué  deux  séries  de  recherches  ;  dans  I  une  I  hydrolyse  a  etc 
obtenue  par  l'acide  sulfurique,  dans  l’autre  par  la  baryte. 

\\er  •>  0/0  d’acide,  on  obtient  des  liquides  toxiques,  riches  en  pep- 
lones  ;  en  augmentant  la  proportion  d  acide,  les  peplones  sont  attaquées 
et  diminuent.  Si  011  emploie  une  dilution  à  10  0/0,  il  ne  reste  plus  que 
des  produits  ahiurétiques.  La  dose  mortelle  qui  était  primitivement  de 
o  centimètres  cubes  par  kilogramme  contenant  o  gr.  p45  de  matières 
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solides,  moule  ii  oS  centimètres  cultes,  doniinnl  -  gr.  i  •>  de  résidu 
''i'1'  :  «‘ii  meme  leui|is  les  ellels  se  modifieul  les  extraits  riches  eu 
pcplones  soûl,  comme  on  pouvait  s’y  atlendre,  fortement  hypotenseurs  : 
le--  exlrails  almirélKpics  n  agissent  pas  sur  la  pression. 

L  hydroh  se  par  la  haryle  donne  des  n' su  liais  plus  intéressants.  Après 
i|u  on  les  a  débarrassés  des  peploncs,  on  peut  en  extraire  des  produits 
«P11  agissent  a  la  lois  sur  le  sympathique  pour  amener  une  vaso-eonslrir- 


Ia  lois  sur  le  s\ 

lion  et  sur  le  pneumogastrique  pour  déterminer  un  abaissemenl  de 
pression,  dont  1  elfe!  I  emporte  sur  I  action  hypertensive  de  la  conslric- 
lion  vasculaire.  On  arrive  encore  à  extraire  un  produit  qui  a  la  propriété 
d  agir  sur  le  cœur  sans  exercer  d  action  hypotensive  :  il  détermine  une 
bradycardie  d  origine  sinusale  comme  on  peut  le  constater  par  I’électro- 
cardiograpbie.  Le  nombre  des  battements  peut  tomber  chez  le  Lapin 
de  >oo  à  ;to  et  même  'io  à  la  minute  ;  dans  un  cas  il  n’était  que  de  mS. 
Ln  meme  temps  I  amplitude  des  systoles  monte  de  •>  ou  3  millimètres 
à  i  >  et  •><>.  Les  ellels  sont  analogues  chez  le  Chien. 

I  ne  question  se  pose,  qui  reparaît  chaque  fois  qu’on  étudie  les  sub¬ 
stances  cardio-vasculaires  contenues  dans  les  tissus  et  les  organes.  Il 
iaul  se  demander,  en  eflel,  si,  dans  les  conditions  normales  ou  patho¬ 
logiques,  les  produits,  dont  l’expérimentation  démontre  l’activité,  pas- 
seul  dans  la  circulation  et  s  ils  vont  actionner  le  cœur  et  les  vaisseaux. 
Les  résultats  obtenus  avec  les  extraits  de  tissus  autolysés  tendent  à  faire 
donner  une  réponse  affirmative  ;  il  est  bien  évident  que  la  désassimi¬ 
lation  libère  constamment  des  substances  analogues  à  celles  qui  se  déga¬ 
gent  au  cours  de  l  autolyse  ;  mais  la  quantité  qui  se  déverse  dansée 
sang  doit  être  minime,  et  on  est  en  droit  d’émettre  des  doutes  sur  leur 
influence.  C’est  1  objection  qui  renaît  chaque  fois  qu’on  apporte  des 
résultats  relatifs  aux  sécrétions  internes.  Il  est  possible,  d’ailleurs,  que 
les  divers  états  .pathologiques  libèrent  une  plus  grande  quantité  de 
produits  autolytiques  dont  l'intervention  expliquerait  certains  troubles 
morbides.  Il  serait  encore  intéressant  de  déterminer  quelle  influence  les 
alterations  du  foie  exercent  sur  la  formalion  et  l’exode  des  substances 
cardio-vasculaires. 

Le  qui  semble  établir  que  des  substances  agissant  sur  le  cœur  sont 
constamment  élaborées  par  le  foie,  c’esl  que  divers  savants  en  ont 
m  montre  1  existence  soit  en  injectant  des  liquides  de  perfusion  l  i),  soit 
en  ii 1 1 1 isan i  des  extraits  hépatiques  (a).  Ceux-ci  renferment  une’siib- 
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guanidine  amènent  une  augmentation  soutenue  fie  la  pression  arté¬ 
rielle.  <pii  diminue  sous  I  millièm  e  des  extraits  hépatiques.  Ceux  ri  font 
disparaître  les  i  ont  rai  l  m  es  Ioniques  qu  on  oliserxe  sur  I  utérus  et  le 
du  earlionale  de  guanidine.  L  ellel  des  extraits  hépatiques  est  annihilé 
par  les  extraits  pil uilaires. 

Lellel  des  extraits  hépatiques  est  annihilé  pai  les  extraits  pituitaires. 

L  étude  des  produits  aiilolx  I  upics  et  de  leur  action  sur  1  organisme 
est  a  peine  ébauchée  :  nous  ne  saxons  pas  exactement  nu  elle  est  leur 
importance  en  I  étal  plix  smlogique,  et  nous  ne  taisons  «pi  entrevoir  leur 
intervention  dans  les  étals  morbides.  Mais  déjà  des  problèmes  sont  sou¬ 
levés,  dont  il  sera  intéressant  de  poursuivre  la  solution.  Rien  des  trou¬ 
bles  cardiaques  observes  au  murs  des  alléchons  liepalnpies  sont  nus  sur 
le  compte  des  actions  réflexes  les  variations  de  la  pression  artérielle, 

I  accélération  ou  le  ralentissement  des  battements  du  cœur  sont  géné¬ 
ralement  attribués  à  des  excitations  du  svinpallmpie  ou  du  pneumo¬ 
gastrique.  <  tu  peut  si'  demander  s  ils  ne  relèvent  pas  de  I  action  des 
produits  aulolvl iques  agissant  directement  ou  indirectement  par  I  inter¬ 
mediaire  du  svslcnie  nerveux.  La  question  est  il  autant  plus  intéressante 
< p i  elle  se  pose  pour  la  plupart  des  organes.  Il  est  actuellement  impossi¬ 
ble  de  la  résoudre  ;  mais  r  est  déjà  beaucoup  d  avoir  pu  établir  les 
termes  du  problème. 


\\l 

RÉGÉNÉRATION  DU  FOIE 

Extirpation  partielle  et  régénérai  ion  « lu  (oie.  Si  le  foie  est  indis¬ 
pensable  au  maintien  de  la  vie,  son  parenebv  me  est  tellement  déve¬ 
loppé  <pi  on  peut,  sans  trop  d  inconvénient ,  en  réséquer  mie  assez,  toile 
proportion.  I )e  même  qu  on  supporte  I  extirpation  d  un  rem  ou  d  un 
poumon ,  on  résiste  a  la  suppression  de  la  moitié  du  loie.  (air,  Ronliek 
lurent  les  premiers  à  montrer  que  les  Mannmlères,  (.biens  et  Lapins, 
surv  ivent,  alors  qu  on  a  réséqué  la  moitié  et  même  les  deux  tiers  de  la 
glande  hépatique.  \  la  mile  de  l'opérai  ion  se  produit  une  congestion 
intense  de  I Organe.  I  tes  la  trentième  heure,  I  examen  histologique  révèle 
une  earxoemèse  dilluse.  La  régénération  se  lait  rapidement,  \pics 
o  jours  une  partie  du  bue  e^l  reproduite  et,  au  bout  de  b  semâmes,  la 
ri'pa  ra  t  ii  u  i  est  ci  un  pl  et  e  (.lie/  quelques  animaux  I  orga  ne  s  h  ypci  1 1  o- 
pliie  et  devient  plus  volumineux  qu  avant  I  opération. 
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L’élude  du  processus  histologique  tpu  assure  la  reproduction  du  foie 
a  été  poursmv  le  par  de  nombreux  savauls  (  i  h  I  tperant  sur  des  Lapins, 
Carnot  extirpe  de  ibà  do  grammes  de  I issu  liepalupie.  De  io  a  do  jours 
ü près  l'opération,  il  trouve  que  la  glande  a  repris,  à  peu  de  chose  près, 
son  poids  normal.  Il  s’esl  produit,  non  pas  une  régénérai  ion  des  loues 
extirpés,  mais  une  hyperplasie  dilluse.  La  glande  est  gonllee  el  de  con¬ 
sistance  un  peu  molle.  L  examen  histologique  montre  une  intense  pro¬ 
liférai  k  >11  cellulaire . 

Les  recherches  de  Massenli,  continuant  cl  complétant  celles  de  (!ar- 
nol ,  ont  établi  que  la  régénération  du  foie  est  assez,  limitée  elle  est 
entravée  par  le  tissu  cicatriciel  qm  ne  larde  pas  a  se  développer.  Si  la 
o|;inde  retrouve  el  dépasse  même  le  volume  normal,  c  es!  à  cause  d  une 
hyperplasie  des  parties  saines.  (  iclle-ci  semble  due  a  une  division 
carvoeinél ique  îles  cellules  ;  dans  les  parties  en  régénération  on  observe 
une  division  directe.  Des  travées  cellulaires  si*  développent  aux  dépens 
des  cellules  hépatiques,  en  même  temps  que  se  produisent  des  neo- 
i  analicules  biliaires. 

Nous  devons  à  (  Iracnin  (•.<),  une  excellente  éludé  du  processus  répa¬ 
rateur.  Opérant  sur  des  Lapins,  d  extirpe  le  quart  ou  le  tiers  du  ioie 
et  sacritie  les  animaux  de  i  a  jours  après  I  operation.  \u  tpiatrieme 
jour,  il  constate  le  développement  de  canaliciiles  biliaires  ranuliés,  une 
prolifération  des  cellules  de  Kupllcr,  I  apparition  de  cellules  géantes 
multuiucléées  renlermanl  un  pigment  brun  !  bpoliiebsine  ).  \u  neu¬ 
vième  jour,  on  voit  des  plasmodes  énormes,  munies  de  prolongements  ; 
aucun  de  ces  éléments  de  néolormal ion  ne  contient  de  glvcogciie.  (lest 
au  seizième,  jour  tpi  apparaissent  les  cellules  hépatiques  tpu  prolifèrent 
abondamment  et,  contrairement  aux  autres  éléments,  renlerment  des 
masses  de  glycogène.  (  hi  peut  conclure  que  la  glycogénie  il  est  pas  en 
rapport  avec  la  régénération  elle  est  bee  au  fonctionnement  de  la  cel¬ 
lule  hépatique. 

L’expérimentât  ion  a  permis  encore  d  étudier  la  réparation  des  lésions 
hépatiques.  Si  on  ni|ectc  en  un  point  du  phénol,  de  manière  à  produire 
un  loyer  de  nécrose  aseptique,  ou  observe  une  prolifération  locale  abou¬ 
tissant  parfois  à  de  1  hyperplasie .  (1  est  d  a i Ileurs  un  phénomène  banal  : 
comme  l  a  montré  (louget,  toute  altération  hépatique  entraîne  des  pro¬ 
liférations  intenses,  rapides  et  étendues. 

Dans  les  opérations  expérimentales,  les  traumatismes  sont  localises. 
Dans  les  blessures  par  armes  à  feu,  des  délabrements  sont  plus  pro¬ 
fonds,  avant  souvent  des  conséquences  lalales.  Okmczvc  cl  Xanta  ont 
insiste  sur  la  gravité  des  plaies  du  Ioie.  Le  malade  est  atteint  de  choc 
sa  température  monte  a  t\  o"  cl  f\\  ",  alors  meme  qu  aucune  infection 

(i)  Ou  trouvera  |;t  bibliographie  itans  le  travail  île  O.  \t.\ssr.Yi  i .  Sulla  i  igeilora/ione 
(tel  fegato.  Archivio  di  Science  UialoyicUe ,  Xapoli.  l'i  'i.  I  VI .  pp.  .  •  vu 

K.  *  .  <  liiAciu.N.  l  a  glycogénie  an  cours  île  ta  régénération  hepaliipic  Société  de 
biologie,  icpg,  t.  ci,  p.  ao8. 
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ne  se  développe.  La  prostration  est  absolue  et  le  tableau  clinique  esl 
souvenl  complété  par  des  vomissements  de  sang  noir.  Même  quand 
on  intervient,  la  mortalité  est  très  élevée.  Sur  i3  blessés  opérés  peu  de 
temps  après  le  traumatisme,  q  succombèrent. 

L  examen  histologique  montre  des  altérations  cellulaires  s’étendant 
mi  profondeur  sur  (>  ou  8  centimètres.  Le  tissu  esl  in  fi  I  tré  de  sang  ;  les 
cellules  sont  dissociées  et  détruites  ;  les  noyaux  irréguliers  et  pycnoli- 
ques  ;  le  protoplasme  est  atteint  de  dégénérescence  trouble,  de  nécrose 
de  coagulation,  de  nécrose  acidophile.  (des  lésions  sont  surtout  marquées 
près  du  point  traumatisé.  Mais,  même  à  i  et  5  centimètres  de  la  plaie, 
on  trouve  des  cellules  claires  dont  ie  r»Mc  fonctionnel  esl  aboli.  Lu  entra¬ 
vant  le  fonctionnement  de  la  glande  et  en  libérant  une  forte  quantité 
de  produits  cellulaires,  les  altérations  hépatiques  expliquent  la  gravité 
de  l’état  général  et  le  mécanisme  de  la  mort. 

Les  faits  complètent  ce  que  nous  apprend  l'expérimentation.  Ils  sont 
heureusement  exceptionnels.  Le  qu  on  observe  le  plus  souvent,  ce  sont 
des  lésions  localisées,  n’empêchant  pas  les  régénérations  cellulaires.  Il 
s’en  produit  d  ailleurs  en  dehors  des  traumatismes.  Si,  comme  la  fait 
Lhrhardl,  on  lie  une  branche  de  la  veine  porte,  on  détermine  une  atro¬ 
phie  du  lobe  correspondant  ;  mais  le  reste  de  la  glande  s  hypertrophie. 
Il  v  a  formation  de  cylindres  cellulaires  rappelant  les  cylindres  de  la  \ie 
embryonnaire  et  aboutissant  à  la  production  de  groupements  nodu¬ 
laires  nouveaux. 

Les  faits  expérimentaux  sont  d  autant  plus  intéressants  qu  ils  cadrent 
parfaitement  avec  les  observations  cliniques. 

Hanoi  a  eu  le  mérite  d’insister  sur  les  proliférations  cellulaires  qui  se 
produisent  dans  tous  les  cas  de  processus  destructifs,  compensant  cl 
au  delà  la  perle  du  tissu  hépatique  ;  il  en  montra  le  développement  dans 
le  kyste  bydatique,  la  tuberculose  du  foie,  le  paludisme  et  même  le  can¬ 
cer.  Il  en  révéla  la  présence  dans  la  cirrhose  atrophique  et  il  insista 
sur  I  importance  des  néoformal ions  compensatrices  dans  la  cirrhose 
hypertrophique  alcoolique.  Il  arriva  ainsi  à  celte  conclusion,  complète¬ 
ment  vérifiée  par  les  laits  :  le  pronostic  dépend,  non  pas  du  paren- 
cliMiie  qui  a  disparu,  mais  du  parenchyme  qui  reste. 

Dans  I  atrophie  |aune  aiguë'  du  foie,  on  trouve  beaucoup  de  cellules 
en  earyoemèse  et  on  observe  des  néo-canahrules  biliaires  qui  sont  con¬ 
sidérés  par  certains  histologistes  comme  pouvant  donner  naissance  a 
des  cellules  hépatiques. 

L’élude  histologique  doit  être  complétée,  autant  que  possible,  par  la 
recherche  des  troubles  fonctionnels  consécutifs  aux  lésions  traumatiques 
du  foie. 

Lii|kanow  a  constaté  que  la  résection  partielle  de  la  glande  ne  pro¬ 
voque  que  peu  de  troubles.  Pendant  les  deux  ou  trois  premières  heures 
qui  suivent  l’opération,  la  sécrétion  biliaire  esl  fortement  diminuée, 
puis  elle  reprend  ses  caractères  normaux.  I)  apres  Meister,  I  azote  uri¬ 
naire  diminue  en  même  temps  que  s  abaisse  le  rapport  de  I  azote  ureique 
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■1  l'azote  total.  Il  v  a  simultanément  augmentation  des  matières  exlrac- 
I i \ es  <‘l  du  rapport  de  l'azote  des  matières  extractives  a  I  azote  Inlal. 

Ouand  |  extirpation  est  étendue,  la  mort  survient  dans  un  temps  (pu 
xj, rie  de  S  à  i  ri  heures;  mais  d'après  Massius,  la  survie  peut  être  de 
quelques  jours  quand  on  injecte  aux  animaux  de  l'extrait  glycérine  ou 

de  l'extrait  aqueux  de  tissu  hépatique.  ,  / 

Si  la  résection  partielle  du  foie,  quand  elle  ne  dépasse  pas  70  a  7.1  <»/o 
de  la  totalité  de  la  glande,  est  Lien  supportée  et  n’entraîne  pas  d  msulli- 
sance.  c’est  (pie  la  régénération  est  rapide.  Quand  on  opère  suides 
Chiens  auxquels  on  a  pratiqué  au  préalable  une  fistule  <1  Lck,  la  répa¬ 
ration  est  ralentie  (-1  quelquefois  ne  peut  se  produire.  Suides  animaux 
ainsi  préparés,  Mann  et  Magalli  extirpent  les  lobes  droit  et  gam  be, 
représentant  70  0/0  de  la  glande  et  ne  laissent  «pie  les  lobes  médians. 
Ils  provoquent  ainsi  une  insuffisance  hépatique  incomplète,  mais  dura¬ 
ble.  Les  animaux  maigrissent  et  s'affaiblissent  ;  ils  n'ont  plus  «I  appétit  : 
la  glycémie  diminue;  l'acide  urique  augmente  dans  les  urines.  A  la 
lon'uue  les  accidents  rétrocèdent  parce  qu’une  certaine  régénération  liml 
par  se  produire. 

L’extirpation  partielle  du  foie  modifie  encore  le  sérum  et  lui  ronlerc 
des  propriétés  globuhcides  (Massius  I.  Ce  résultat  cadre  avec  les  obseï  - 
xations  cliniques.  Maragliano  a  constaté  «pie,  dans  les  maladies  du  Ime, 
dans  l'hépatite  interstitielle  par  exemple,  le  sérum  sanguin  de\  lent  capa¬ 
ble  de  détruire  énergiquement  les  globules  rouges. 

Les  recherches  de  Carnot  ont  mis  en  évidence  une  propriété  extrême¬ 
ment  importante  du  sérum.  Si  on  injecte  à  des  animaux  neuls  <i  a 
•>o  centimètres  cubes  du  sérum  preleve  sur  des  animaux  (pu  oui  subi 
la  résection  partielle  du  foie,  on  observe  une  hyperplasie  diffuse  de  la 
o-lande  hépatique.  Le  sérum  acquiert  ainsi  des  propriétés  cytopoietiques 
extrêmement  marquées.  Poursuivant  1  éludé  de  la  question,  Cainol  a 
constaté  (pie  les  extraits  aqueux  du  l'oie  en  régénération  produisent  le 
même  effet.  On  peut  d  ailleurs  obtenir  un  résultat  analogue  en  injec¬ 
tant  la  poudre  desséchée  de  loie  provenant  de  foetus  de  Porc  ou  de  \oau. 
Les  organes  en  croissance  ou  en  régénération  stimulent  les  pioblcia- 
tmns  cellulaires.  Celles-ci  se  traduisent  par  une  hyperplasie  «  h  1 1  u  s(* .  Les 
cellules  se  multiplient  et  deviennent  pa dois  si  nombreuses  qu  elles  sont 
comprimées  et  tassées  ;  elles  renlermenl  deux  et  meme  trois  noxaux, 
mais  «  est  une  reproduction  par  division  directe  ;  les  figures  earyocine- 
tiques  sont  exceptionnelles. 
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EXTIRPATION  TOTALE  DU  FOIE 

Pour  ('tuilier  la  physiologie  <1  un  organe,  il  est  une  méthode  «fin 
fournit  de  précieux  renseignements  et  (pu,  depuis  (îalien,  est  ïréquem- 
ment  utilisée  :  c’est  l’extirpation  complète.  Par  ce  procédé,  (îalien  éta¬ 
blit  (pie  I  urine  est  sécrétée  par  les  reins  et.  non  pas,  comme  on  I  avait 
cru  avant  lui,  par  la  vessie.  Il  était  donc  indiqué  de  rechercher  ce  que 
deviennent  les  animaux  auxquels  on  enlève  le  loie.  Pendant  longtemps, 
1  expérience  ne  put  être  réalisée  sur  les  Mammifères,  parce  que  la  liga¬ 
ture  préalable  de  la  veine  porte,  indispensable  à  l’exécution  de  l’opé¬ 
ration,  suffisait  à  entraîner  une  mort  rapide. 

<  hi  a  commencé  par  opérer  sur  les  Batraciens,  dont  le  svstènie  porte 
hépatique  est,  on  se  le  rappelle,  largement  anastomosé  axer  le  s\ stème 
porte  rénal  et  avec  la  veine  abdominale.  I /extirpation  du  bue  n  entraîne 
pas  la  mort  immédiate.  Mais  la  survie  a  été  diversement  appréciée  : 
tandis  ([lie  Moleschott  1  évalue  à  :>  ou  .!  .semaines,  la  plupart  des  phvsio- 
logistes,  avec  J.  Muller  et  humle,  soutiennent  quelle  ne  dépasse  pas 
3  ou  4  [ours. 

lies  nombreuses  expériences  (pie  |  ai  faites  ont  établi  que,  si  les  (îre- 
nouilles  opérées  sont  placées  dans  de  1  eau  stagnante,  elles  succombent 
rapidement,  en  .!  ou  4  |Oiirs  environ  dans  1  eau  courante,  elles  survi¬ 
vent  i  f*  ou  Hi  jours  et  parfois  même  ■><>.  Beau  courante  agit  en  favo¬ 
risant  la  respiration  cutanée  et  en  entravant  I  auto  inloxieal ion .  Le  foie 
étant  supprimé,  les  poisons  doivent  être  rejetés  en  excès  par  I  urine  et 
par  les  glandes  cutanées.  (liiez  laminai  qui  est  placé  dans  de  1  eau  sta¬ 
gnante,  la  résorption  de  ces  produits  se  lait  constamment  et  vient  hâter 
la  terminaison  fatale. 

Dette  su rv  ie  assez  longue  a  permis  de  faire  des  recherches  sur  la  sécré¬ 
tion  biliaire,  la  glycogénie  et  la  glycosurie,  sur  la  production  de  I  urée, 
sur  les  transformations  des  substances  toxiques  et  sm  le  rôle  du  foie 
dans  la  coagulation  du  sang  et  dans  le  métabolisme  de  I  eau  I  hépa¬ 
tectomie  est  suivie  d  une  diminution  de  la  niasse  sanguine  (Kunde)  et 
il  une  inlillralion  aqueuse,  souvent  énorme,  au  moins  quand  on  a  opéré 
sur  des  ( îrenomlles  d  hiver. 

Dans  certains  cas,  les  (  îreiioinlles,  privées  de  leur  foie,  sont  prises 
de  crises  convulsives  (l)ovon  et  (  !l  (huilier),  (pu  sont  dues  à  la  sup¬ 
pression  de  la  fonction  glvcogémqiie.  D  ailleurs,  quand  on  in|ecle  de 
I  insuline  à  des  (îrenomlles  normales,  des  convulsions  éclatent  comme 
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,  liez  It*  I  iii| >i il ,  (l'ali lo 1 1 1  plus  précoces  <pir  lu  I ci 1 1 1 m Ta I  hiv  umltiuiilr  <*sl 
plus  élevée  :  après  iS  heures  ù  au",  après  \  ù  b  jours  u  lu"  la 
\  .  Schwartz  cl  bricka  ). 

I ka ri 1 1 i  les  rc 1 1 s<*i i» 1 1«‘ 1 1 u* 1 1 1 s  intéressants  ipi  u  loiirius  I  éludé  de  I  liepn 
Ici  lumie  elle/  lu  (  ireuoiiille,  nous  si  *4 1 1  u  li*r<  u  i  s  ceux  relu  I  il  s  un  loiielioii 
iiemeiil  des  muselés  :  lu  fatigue  provoquée  pur  les  excitations  ui  1 1  liciel les 
est  lieuueoup  plus  précoce  ipie  elle/  les  u  1 1 1 11 1  a  1 1  \  uoriiiuux.  ce  tpu  seudile 
eu  rupporl  u\ee  une  plus  rupide  el  plus  grande  loruiuliou  d  ueide  lueh- 
ipie.  Lxtirpés  du  corps,  les  muscles  perdeul  plus  rupideiuelil  le  poii- 
\oir  de  former  de  lucide  liexose-dipliosplioriipie  ((i  Lmbdeii  el  l’er- 
çusuii 

Les  Irouliles  mie  I  e\l u  pulioii  du  loie  produit  duus  les  divers  lissie 
el  spécialement  duus  le  tissu  musculaire,  expliquent  lu  duuuiul uni  de 
la  dépense  eu  oxygène.  Si  I  un  injecte  à  une  (  I reiiouille  sanie  de  I  adré¬ 
naline,  lu  consommation  d’oxygène  augmente  notablement  elle/  les 
animaux  hépateeloniisés,  I  augmentai mn  est  lui  t  légère  f  (  Ion  el  liueli- 
walrl  ). 

(loninie  chez  les  batraciens,  I  e\l irpul ion  du  Ime  est  rendue  possible 
chez  les  Oiseaux,  grâce  aux  unusluiuoses,  «pu  permettent  nu  sang  de  In 
veine  porte,  préalablement  liée,  de  passer  dans  In  veine  ea\e.  La  survit* 
est  relativement  longue  <)  à  1  •>  heures,  pariois  même  *u>  heures.  On 
a  pu  ainsi,  comme  nous  I  avons  indiqué,  luire  des  observations  intéres¬ 
santes  sur  I  évolution  des  matières  azotées,  la  lormutioii  de  I  acide  uri¬ 
que  et.  la  production  des  pigments  biliaires. 

Si  les  Oiseaux  succombent  bien  plus  rapidement  que  les  batraciens, 
c  est  évidemment  en  raison  de  I  intensité  de  leurs  échanges  nulriliis. 

Lorsque  1  opération  de  la  listule  porto  cuve  fut  entrée  dans  la  prati¬ 
que  courante  des  laboratoires  de  phv  siologie,  un  reprit  I  élude  des  ellels 
produits  par  (extirpation  du  loie.  L  opération  préliminaire  empêche 
I  accumulation  du  sang  dans  le  système  porte  el  met  I  animal  à  peu  près 
dans  la  même  situation  que  les  Oiseaux.  Les  expériences  de  Pavlov  et 
ses  collaborateurs,  de  Salaskin  el  Zaleski,  celles  lurl  intéressantes  de 
A.  Perroneito  1  1  )  donnèrent  des  survies  de  .!  a  (i  heures  el  même 
é  heures. 

Mann  et  Magalli  (•>)  ont  perfectionné  le  procédé  opératoire.  Ils  pra¬ 
tiquent  une  listule  porto-cave  ;  mais  au  beu  de  lermer  la  veine  porte, 
ils  jettent  une  ligature  sur  la  veille  cave,  en  avant  des  veines  hépatiques. 
La  totalité  du  sang  de  la  veine  cave  el  la  plus  grande  partie  du  sang 
de  la  veine  porte  passent  par  les  collatérales  dont  les  principales  sont 
les  azygos  el  les  mammaires  internes.  Ouand  laminai  est  remis  de 

O  \  I  ’r  mvovciTO.  S 1 1 1  la  eslii  pa/inna  ilr!  iegalo  lu  llifûruui  Mi'ilifil.  I  \\\\l, 

n°  37. 

■  I'  1  Ma\.\  and  I  li  |i.  M\!.\  iii  Slmltcs  011  lin-  physiologie  ni  lin;  hiver.  \rrh. 
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I  opération  H  que  la  circulation  nouvelle  est  bien  établie,  on  peut  extir¬ 
per  facilement  le  I < m*  dans  sa  totalité,  sans  être  forcé  il  en  laisser  la  por¬ 
tion  < 1 1 1 1  adhère'  ultimement  à  la  veine  cave.  L’opération  se  trouve  ainsi 
mieux  réglée.  Mais  la  survie  esl  sensiblement  la  même,  de  •>.  à  i  i  heures. 

Les  recherches  de  Mann  et  Magalh  ont  eu  un  retentissement  consi¬ 
dérable  et  ont  conduit  à  des  résultats  fort  intéressants.  Mais  la  méthode 
opératoire  est  loin  d  être  parfaite.  L’opération  préliminaire  a  des  incon¬ 
vénients  et  la  ligature  de  la  veine  cave  inférieure  entraîne  des  modifi¬ 
cations  circulatoires  qui  ne  sont  pas  sans  importance.  (  tu  a  donc  pro¬ 
pose  d  autres  procédés,  liouckaert,  Kepinov  et  Pelil-Dutaillis  anasto¬ 
mosent,  au  moyen  d  une  canule  de  Pavr,  la  veine  porte  et  la  veine 
rénale,  puis  ils  résèquent  le  foie.  Fiessinger,  Palmer  et  Lançon  opèrent 
aussi  en  un  temps,  mais  ils  font  une  anastomose  porto-cave.  La  veine 
cave  restant  perméable  (‘I  la  circulation  dans  le  pancréas  n  étant  pas 
troublée,  celte  glande  peut  déverser  normalement  ses  produits,  ce  qui 
explique  probablement  la  chute  rapide  du  glucose  sanguin.  Or,  nous 
avons  vu  que  I  hypoglycémie  esl  la  véritable  cause  des  troubles  consé¬ 
cutifs  à  l’ablation  du  foie. 

(les  troubles  ont  été  fort  bien  décrits  par  Mann  et  Magalh.  Ouand 
laminai  sort  du  sommeil  anesthésique,  l'anesthésie  avant  été  pratiquée 
à  I  éther,  I  étal  général  paraît  assez  bon.  L’animal  se  relève  et  boit,  fait 
quelques  pas,  manifeste  une  certaine  vivacité1.  Puis  des  accidents  ('‘(  la¬ 
tent  ipu  se  terminent  rapidement  par  la  mort.  (Lest  d’abord  une  sorte 
de  fatigue  musculaire,  I  animal  titube,  il  se  couche,  inerte  et  somno¬ 
lent.  \  cette  première  période  de  coma  placide  succède  une  période 
d 'hyperexcitabilité  musculaire.  !  n  brui!  un  peu  intense,  un  choc  sur 
la  table  où  repose  le  sujet,  provoquent  une  secousse  brusque.  Puis  sur¬ 
viennent  des  tressaillements  musculaires  spontanés,  parfois  des  convul¬ 
sions.  Les  mouvements  respiratoires  sont  accélérés  pendant  toute  la 
période  posl -opératoire  :  à  la  fin  ils  sont  assez  souvent  ralentis  et  irré¬ 
guliers  (“I  prennent  parfois  un  Ivpe  périodique  plus  ou  moins  semblable 
à  celui  de  Cheyne-Sfokes.  Les  mouvements  du  cœur,  d’abord  augmen¬ 
tés  de  fréquence,  reviennent  bientôt  à  un  chiffre  voisin  de  la  normale  ; 
ils  continuent  encore,  assez  longtemps,  après  l’arrêt  de  la  respiration. 
La  température,  abaissée  d  après  \.  Perroncito,  reste  normale,  d  apres 
Mann  et  Magalh,  pisqu  à  la  période  comateuse.  La  sécrétion  urinaire 
(“si  le  plus  souvent  diminuée. 

Par  quel  mécanisme  l’extirpation  du  foie  amène-t-elle  la  mort,  en 
provoquant  ce  tableau  symptomatique  assez  spécial  é 

Pavlov  invoquait  l’accumulation  du  earbamale  d  ammonium.  Salas- 
kin  et  Zaleski  pensent  qn  il  se  produit  une  intoxication  acide. 

Les  analyses  des  urines  démon I  renl ,  en  effet ,  un  I  rouble  profond  dans 
l'élaboration  de  la  matière  azotée.  Voici,  par  exemple,  les  chiffres  trou¬ 
vés  par  Perroncito  dans  une  de  sc1*  expériences.  Le  (llucn,  qui  pesait 
il  kilogrammes,  avait  survécu  (i  heures  V»  minutes.  Il  avait  enus 
•> S  centimètres  cubes  d  urine  qui  contenaient 
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L'urée  diminue  dans  le  sang  :  Porroneilo  en  a  trouvé  o  gr.  (‘I 
0,017.  (le  résultat  s’explique  facilement,  car  les  expériences  de  Mann 
el  deses  collaborateurs  tendent  à  faire  admettre  <|ue  le  foie  est  le  prin¬ 
cipal  formateur  de  l’urée.  Chez  les  animaux  prives  de 
l'urée  se  maintient  au  taux  normal,  elle  haïsse  a  la  lin, 
dans  les  xoimsscments  ;  si  les  rems  sont  restes  en  place,  I  mine  euliame 
l'urée  et.  connue  il  ne  s  en  reproduit  plus,  la  proportion  diminue  iapi- 
deinent.  lin  meme  temps  les  acides  aminés,  (|iie  le  foie  ne  translorme 
plus  en  urée,  augmentent  dans  le  sang.  Il  en  est 
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de  même  de  lande 

dont  la  proportion  atteint  o,o5/|  et  0,0(17 
sont  d’autant  plus  intéressants  (pie  l’acide  urique  n  est  rejele  (pi  a  I  clal 
de  trace  dans  l'urine  du  Chien  normal  et  parfois  fait  complètement 
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défaut.  Le  résultat  concorde  avec  ce  que  faisait 
sur  les  ferments  uricolytiq ues  du  foie. 

L’azote  résiduel  et  les  acides  aminés  sont  augmentés,  mais  dans  une 
faillie  proportion. 

Contrairement  à  ce  qu  on  avait  pu  supposer,  on  ne  constate  pas  d  aci¬ 
dose.  Perroncito  n’a  trouvé  dans  l'urine  ni  acétone,  ni  acide  (i-hydro- 
oxyhutvnque.  I)  après  Mann  et  Magatli,  le  pli  reste  normal.  I)  apres 
Sonia,  il  est  diminué  :  il  v  aurait  une  acidose  non  gazeuse  plus  ou  moins 


compensée. 

I  )(;  nombreux  travaux  ayant  établi  le  rôle  capital  du  foie  dans  la  coa- 
gulabibté  du  sang,  on  est  un  peu  surpris  d  apprendre  que  1  extirpation 
de  la  glande  reste,  à  ce  point  de  \ue,  sans  influence.  Liessinger  pense 
que  ce  résultat  paradoxal  s  explique  par  la  quantité  suflisante  de  hhrme 
(pu  préexistait  à  l’opération. 

Les  recherches  de  Mann  et  de  ses  collaborateurs  tendaient  a  laire 
admettre  que  le  foie  ne  fait  <pie  rejeter  le  pigment  biliaire.  Nous  avons 
discuté  cette  question  eu  traitant  de  la  bilirubine  (pp.  hi-pi  )  et  nous 
avons  montré  ipi  on  ne  pouvait  accepter  la  conclusion  de  ces  savants.  Ils 
ont  d  ailleurs  reconnu  le  bien-fondé  des  objections  qu  on  leur  a  laites. 
Mais  ce  tpi  il  \  a  de  plus  intéressant  dans  leurs  expériences,  c  est  qu  elles 
nous  donnent  I  explication  des  troubles  que  produit  I  hepaterloime.  Les 
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accidents  que  détermine  celle  opération  el  la  mort  <|iit  en  est  la  con¬ 
séquence  doivcnl  êlre  attribués  à  la  suppression  du  grand  réservoir  de 
glycogène  cl  à  la  diminution  progressive  du  glucose  conlenu  dans  le 
sang.  Les  accidents  éclalenl  quand  la  proportion  de  sucre  est  cuire  o,(i 
cl  o,  i  o  (io,  et,  ipiand  elle  esl  tombée  à  o,d,  la  mort  survient.  L<‘s 
dosages  I ; 1 1 1 ^  sur  des  cclianf liions  de  muscles  prélevés  pendant  1  opéra 
lion  cl  aussitôt  apres  la  mort,  indiquent  une  dinunul ion  du  glycogène 
de  o«i  o/o. 

(  le  tpu  continue  le  rapport  entre  I  aliaissemenl  de  la  glycémie  et  le 
d évcloppei i ici 1 1  des  accidents,  c  est  «pie  ceux  ci  rétrocèdent  si  on  injecte 
du  glucose  dans  les  veines  ;  si  on  introduit  de  n,'in  à  o,do  de  glucose 
par  kilogramme,  I  animal  se  redresse  et,  en  moins  d  une  minute,  a 
repris  un  aspect  normal.  La  pression  remonte  ;  le  rieur  se  régularise  ; 
la  respiration  reprend  un  rythme  régulier  ;  le  (piotienl  respiratoire  se 
relève.  Tant  ipie  le  rouir  n  a  pas  cessé  de  battre,  on  peut  ranimer  le 
(  dnen .  Mais  I  eilel  n  est  pas  durable.  Les  accidents  reparaissent  après  un 
temps  variable  pour  se  dissiper  sous  I  mlluenee  d  une  nouvelle  intro¬ 
duction  de  glucose.  (Icpcndnnl  I  eilel  thérapeutique  du  glucose  s’épuise 
à  la  longue  et  I  animal  liml  par  succomber.  Mais  la  survie  atteint  i  C)  et 
mi  heures,  alors  une  les  animaux  non  traites  meurent  en  moyenne  au 
bout  de  (i  ou  7  heures. 

Les  autres  substances  essayées,  v  compris  les  divers  sucres,  ne  pro¬ 
duisent  pas  les  mêmes  ellels.  Les  injections  de  lévulose  prolongent  la 
vie,  à  la  condition  de  les  répéter  fréquemment .  Lnrore  est  il  ipie  I  am 
mal  ne  se  remet  pas  aussi  bien  tpi  après  les  injections  de  glucose. 

(les  résultats  permettent  de  conclure  tpie  la  suppression  du  foie  équi¬ 
vaut  à  la  suppression  du  grand  réservoir  des  glucides.  La  transforma¬ 
tion  du  glycogène  conlenu  dans  les  muscles  est  trop  lente  pour  subvenir 
aux  besoins  de  I  organisme,  \ussi  quand  le  taux  du  sucre  a  siillisam- 
ment  baissé-,  des  accidents  éclalenl.  Le  lonctionnemen!  du  système  ner¬ 
veux.  particulièrement  sensible  à  la  baisse  glurennque,  peut  se  rétablir 
quand  on  m|erte  du  glucose  dans  les  veines  pisqn  au  moment  ou  une 
a  1 1 1  (  >  intoxication,  développée  en  dehors  des  troubles  glycogéniques, 
vient  mettre  un  terme  debmlil  à  la  survie. 

Le  pancréas  étant  le  collaborateur  du  loie,  il  était  intéressant  de 
rechercher  ce  que  ferait  I  extirpai  ion  du  loie  sur  des  animaux  depan 
(  réalés  Si  on  enlève  simultanément  les  deux  glandes,  les  ellets  sont 
analogues  à  ceux  que  produit  la  simple  ablation  du  loie.  Si  on  enlève 
le  l'oie  M/j  ou  \  N  heures  apres  le  pancréas,  la  glycémie,  de  deux  à  quatre 
loi-  supérieure  a  la  normale,  tombe  plus  rapidement  el  les  accidents  se 
manifestent  plus  vile,  alors  que  la  quantité  de  sucre  contenu  dans  le 
sa  n  y  est  encore  assez  élevée  les  injections  de  glucose  produisent  moins 
d'effet  el  la  mort  survient  plus  rapidement. 

Si  I  intervalle  entre  les  deux  operations  est  de  r|N  a  pli  heures,  la  gly¬ 
cémie  quadruplée  ou  quintuplée,  subit  une  chute  rapide  et,  moins  de 
:>  heures  après  I  opération,  alors  « j ne  le  taux  du  glucose  est  égal  ou 


physiologie  />/  ion: 


*97 


même  supérieur  .1  l.i  normale,  les  accidents  éclatent  que  les  injections 
il»'  sucre  améliorent  à  peine.  \u  delà  de  pt»  lieures,  I  obserxation  dcxienl 
impossible,  car  les  animaux  tombent  dans  le  eonia  dès  la  lin  de  I  ope 
ration . 

(les  dixers  résultats  niellent  en  évidence  le  rôle  du  foie  dans  le  déve¬ 
loppement  du  diabète  pancréatique  et  démolit rt'iil  I  important  e  des 
sécrétions  internes  du  pancréas  dans  I  utilisation  du  sucre  par  les  tissus. 

Mans  tpielipies  expériences,  «m  étudia  I  mlluenee  de  I  insuline,  tpn 
produisit  une  rluile  glueémique  beaucoup  plus  rapide  tpie  I  hépnteel.o 
mie.  L  abaissement  du  taux  du  sucre  succède  à  I  ui|eclion  de  I  insuline, 
après  connue  axant  I  ablation  du  foie,  (le  résultat  est  intéressant  puis¬ 
que  I  injection  <1  insuline  chez  I  animal  depancréaté  a  pour  résultat 
il  'augmenter  le  glycogène  du  fou',  il  faut,  admettre  tpie  I  insuline  pro¬ 
voque  une  forte  consommai  ion  de  sucre  par  les  tissus  en  dehors  de  toute 
influence  hépatiipie. 

Vxant  les  remaniuables  ttaxaux  nui  ont  permis  d  étudier  les  eflets  de 
I  ablation  totale  du  foie,  on  axait  essayé  de  supprimer  lonel lomiellemenl 
celte  glande,  par  I  emploi  des  substances  toxiques.  (  hi  a  eu  recours, 
le  jilus  souvent.  au  phosphore,  mais  on  a  pu  utiliser  dans  le  meme  but 
le  chloroforme. 

Les  résultats  ne  sont  pas  semblables,  les  cellules  profondément  lésées, 
continuant  à  fonctionner;  elles  lonrliomienl  mal,  mais  elles  fonction¬ 
nent  ;  aussi  11  ohserve-t  on  pas  les  mêmes  troubles  ;  I  hypoglycémie 
si  remarquable  après  l'extirpation  du  foie  lait  défaut  ou  est  peu  mar¬ 
quée.  (tu  constate  seulement  une  augmentation  de  I  acide  urique  et  des 
acides  aminés,  et  un  abaissement  de  I  urée. 

Qu  and  011  injecte  dans  les  xoies  biliaires  une  dilution  d’acide  acéti¬ 
que,  on  proxoque  une  nécrose  massixe  des  cellules  hématiques.  Le  phé¬ 
nomène  le  plus  caractéristique  est  une  diminution  énorme  de  la  tem¬ 
pérature  :  après  I  extirpation  du  Ime,  I  lix  pot lierime  est  nulle  ou  peu 
ma  rquée. 

\msi  sont  mises  en  évidence  des  dillérences  fort  curieuses  entre  les 
effet  s  produits  par  I  ablation  du  foie  et  ceux  consécutifs  aux  lésions, 
même  étendues  des  cellules. 

Mais  on  ne  doit  pas  trop  s  (donner  de  ces  discordances.  Les  résultats 
sont  les  mêmes  quand  on  étudie  le  rem  .  I  jOs  I roubles  consécutifs  à  I  exl il  - 
pation  d(-  ces  deux  glandes  ne  sont  pas  du  tout  semblables  à  ceux  tpi  on 
observe  quand  leur  parenchyme  est  lésé. 
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La  1 1 1 m 1 1 1 1 )  1 1 <1  h 1  cl  I  importance  des  loin  lions  dévolues  an  lotc  expli- 
< 1 1 1 cm 1 1  le  \oliiiue  considérable  de  eel  organe,  son  développemenl  précoce 
eliez  l’embryon,  I  activité  de  sa  eireulal  ion  sanguine.  Par  un  Irail  de 
geme,  ( ialien  avait  saisi  le  rôle  primordial  <|ue  le  foie  remplil  dans 
I  organisme  :  il  a \ ail  compris  (pie  les  sulistanees  alunenlaires,  inlro- 
< 1 1 1 îles  dans  I  mlestin,  ne  pouvaient  être  utilisées  rpi'après  a\oir  sulii 
dans  le  loie  une  transformation  ou.  eonnne  on  disait  alors,  une  eoction 
1 1 1 1 une.  Celte  eoneeplion,  conservée  comme  un  dogme  par  le  Mmen 
\ge,  lui  Molemment  attaquée  à  la  Renaissance.  L  Proie  anatomiipic 
s  msermt  en  faux  contre  1  idée  ancienne  et,  se  limitant  aux  observations 
la  îles  sur  le  cadavre,  prétendit  restreindre  le  rôle  de  la  glande  à  la  seule 
sécrétion  de  la  Iule,  «  un  lupude  de  nulle  utilité  ».  Et,  comme  à  relie 
époque,  les  médecins  avaient  des  lettres,  Harlholin  écrivit  une  petite 
pièce  «pi  il  intitula  Les  funérailles  du  foie  el  qui  se  terminait  par  lépi- 
laplir  de  cette  glande. 

Ce  fut  seulement  au  milieu  du  \ i \  siècle  que  fui  fait  appel  de  cette 
sentence  inique.  En  i8ù-,  Claude  Pernard  découvrait  la  matière  glxco- 
gène  et  mollirait  ipie  le  foie  est  un  véritable  grenier  où  les  glucides  sont 
nus  en  réserve  sous  une  forme  colloïdale.  Ainsi  à  côté  de  la  fonction 
externe,  la  sécrétion  biliaire,  il  fallait  décrire  une  fonction  interne,  la 
lonction  glycogénique.  Mais  une  idée  allait  surgir  qui  risqua  d  arrêter 
le  progrès.  Pour  mieux  souligner  I  importance  de  la  fonction  nouvelle, 
quelques  savants  pensèrent  que  le  foie  est  formé  par  la  fusion  et  I  intri¬ 
cation  de  deux  glandes  distinctes  :  il  serait  I  homologue  du  pancréas  et 
de  la  rate.  La  glande  biliaire  correspondrait  à  la  glande  pancréatique, 
pourvue  comme  elle  d  un  conduit  excréteur  ;  la  glande  glycogénique, 
serait  une  glande  close,  analogue  à  la  rate. 

Cependant  les  travaux  de  (Mande  Peinard  et  de  nombreux  physiolo¬ 
gistes  français  et  étrangers  démontrèrent,  peu  à  peu,  que  le  foie  arrête 
les  diverses  substances  que  charrie  la  veine  porte  el  leur  l'ail  subir  d  im¬ 
portantes  transformations  chimiques.  On  décrivit  ainsi  tonie  une  série 
de  fouettons  hépatiques.  Mais  on  n  établit  aucun  lien  entre  elles  et  on 
continua  à  considérer  le  glycogène  comme  une  simple  réserve  glu  ci- 
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I  )ès  mes  premiei 

foie  sur  les  poisons,  ,  ,  ^ 

nouvelle  à  la  fond  ion'  glx eugénique.  Peu  à  peu  il  fui  établi  que  la  plu 
pari  des  fondions  dévolues  au  foie  ne  peuvenl  s’accomplir  d  une  laçon 
normale  .pie  si  la  glycogénie  esl  inlaclc.  Mors,  par  un  curieux  rcvire- 
meul  des  conceptions  scien I i li( p les ,  le  rôle  du  glycogène  dans  la  régu¬ 
le  la  glycémie  perd  il  progressivement  de  son  imporlance.  Les 

Italïierv  et  Hierrx  dén . Iraienl.  en  effet,  (pie  le  sang  conl lenl 

le  sucre  égale  d  même  supérieure  a  la  normale, 
le  glycogène  hépatique  esl  considérablement  diminue  et  a 
même  presipie  complètement  disparu.  Il  existe  donc  une  deuxieme 
réserve  de  glucose  :  c’est  le  sucre  proléiditpie,  (pie  I  organisme  utilise 
ipiand  la  teneur  en  glycogène  est  devenue  insullisanle. 

Nous  axons  indiipié,  à  propos  de  chacune  des  fonctions  du  loie,  le 
rôle  «lu  glxeogène.  Il  esl  intéressant  de  le  rappeler  pour  en  mieux 
démontrer  l’importance. 

Le  glxeogène  intervient  <le|à  dans  le  métaholisine  des  glucides  ;  il 
fournil  à  I  organisme  le  glucose  necessaire  a  ses  dixerses  mamleslal  ions 
énergétiques  et,  si  du  glucose  priment  d  une  aulre  origine,  il  lui  lail 
st dur  une  modilicaiion  qui  l(“  rend  utilisable  i  d  transforme,  sous  I  m- 
lluence  de  r  insuline,  le  glucose  végétal  qui  esl  un  oxxde  d  amxlene  en 
glucose  animal  qui  (“si  un  oxyde  de  butylène. 

Le  glxeogène  permet  ou  du  moins  favorise  I  utilisation  de  certains 
bexoses,  en  tête  desquels  le  galactose.  Il  donne  naissance  à  I  acide  (  ilia¬ 
que  <pu  se  trouve  dans  le  sang  a  !  état  de  citrate  de  calcium,  passe  dans 
le  lait  et  s’élimine  par  l’urine.  Le  glycogène  s’unit  à  un  grand  nombre 
de  substances  toxiques  avec  lesquelles  il  forme  des  composés  glycuroni- 
s  inoffensifs,  facilement  éliminés  par  le  rein. 

Toute  I  histoire  du  métabolisme  des  lipides  et  des  protides  est  domi¬ 
née  par  la  fonction  glycogénique  du  foie. 

Le  glxeogène  fournit  le  glveérol  indispensable  a  la  lormation  intra¬ 
hépatique  des  graisses  neutres  aux  dépens  des  acides  gras  provenant 
de  I  alimentation  et  apportes  par  la  veine  porte.  Il  intervient  (‘gaiement 
dans  la  transformation  et  la  destruction  des  acides  gras,  (pu,  sous  son 
influence,  sont  de  moins  en  moins  saturés  et,  parlant,  de  plus  en  plus 
facilement  oxydables. 


(pies 


Si  I  on  opère  sur  des  souris  à  |eun  el  si  on  les  intoxique  avec  du  phos¬ 
phore,  on  constate  le  développement  d  une  stéatose  aiguë.  Mais  si,  en 
même  temps  qu’on  les  soumet  à  1  intoxication  phosphorée,  on  leur  lait 
prendre  des  glucides,  une  grande  quantité  de  graisse  est  détruite  et  la 
stéatose  est  évitée.  Slnbata,  à  qui  nous  devons  cette  expérience,  conclut 
que  les  lipides  ne  peuvenl  être  brûlées  (pi  au  feu  des  glucides. 

L’évolution  normale  des  lipides  aboutit  à  la  lormation  de  corps  celo- 
niques  ou  rétogènes,  acide  [3-hvdroxx hiilx  rique,  acide  aeetylaeelupie, 
acétone,  (les  corps  ne  sont  que  des  termes  de  passage  et,  sous  peine 
de  provoquer  des  accidents,  doivent  être  rapidement  éliminés  ou 
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ilHruils  Ni  il  esl  elabli,  par  de  nombreuses  recherches,  (jue  le  taux 
des  corps  cclnimpics  s  accroil  dans  I  organisme,  ipiand  le  taux  du  gly¬ 
cogène  hépatique  s  abaisse  el  ricr-rcrsn .  Il  en  est  ainsi  chez  les  ani¬ 
maux  a  I  manillon,  chez  ceux  atteints  de  diabète  par  iii|eclion  de  phlo- 
nz.osnle  ou  par  pancrealecloime,  (  liez,  les  animaux  liv pophx seeloinisés 
et  soumis  au  jeûne.  iLins  ces  diverses  conditions  I  insuline  lait  rétro¬ 
grader  el  disparaître  I  1 1  \  perrelogénèse,  en  permellanl  au  loie  de  recon¬ 
stituer  sa  res«';\o  glycogénique. 

(  les  résultats,  coutu  mes ‘par  des  expériences  de  perfusion,  cadrent 
a\ec  les  observations  laites  sur  I  nomme.  Les  variations  des  corps  eélo- 
mques  contenus  dans  le  sang  el  élimines  par  I  urine,  au  cours  du  jeune, 
du  diabele,  des  alléchons  du  loie  ou  des  maladies  retentissant  sur  cet 
organe,  sonl  en  rapport  avec  la  glvcogeme  hépatique.  L  manillon  ou 
b'  régime  eelogèiie  agissent  beaucoup  plus  rapidement  en  cas  d  affection 
hepalupie  <pi  à  I  élal  normal.  L  élude  des  maladies  infectieuses  confirme 
les  laits  précédants  en  révélant  la  Iréipienre  de  I  acélonurie  quand  se 
produisent  des  lésions  graves  du  loie. 

Nous  avons  insiste  longuement  sur  le  rôle  du  foie  dans  la  transforma¬ 
tion  des  matières  protéupies.  Il  nous  subira  de  rappeler  un  au  cours  des 
ü fier  lions  hepal.upies,  le  métabolisme  se  lait  mal  et  des  produits  insuffi¬ 
samment  dégradés  passent  dans  I  urine,  acides  animés  el  ammoniac. 
Le  rapport  de  ces  troubles  avec  I  insuffisance  glvcogémuue  ressort  de 
» p i e  1  « p i e s  recherches  expérimentales.  Vbderhalden  a  constate  ipie  I  in¬ 
gestion  d  arides  amines  chez  le  (Ilium  à  |eun  esl  suivie  d  ami  no-acid  une. 
Si  I  on  fait  ingénu-  en  même  temps  des  glucides,  I  excrétion  des  amiiui- 
arules  diminue.  Le  glxrogène  intervient  aussi  dans  la  formation  de 
I  urée.  (  1  «'si  ce  <pu  résulté  des  expériences  démontrant  que  de  I  urée 
prend  naissance  quand  on  oxvde  un  mélangé  d  un  sel  ammoniacal  et  de 
glucose. 

Parmi  les  autres  substances  azotées  donl  le  métabolisme  esl  lu*  à  la 
loin  lion  gl v eugénique,  on  peut  nier  la  i  reaime,  (le  corps  s  élimine  par 
I  urine  à  I  élal  de  créatinine  la  transformation  s  explique  par  une  dés- 
bvdralalion  «pu  s  accomplit  dans  le  loie.  Mais  la  présence  du  glxrogène 
(*sl  indispensable,  \ussi  le  jeûne  lail-il  apparaître  dans  I  urine  de  la 
creatme  à  côté  de  la  créatinine  ;  I  ingestion  de  glucides  lait  disparaître 
la  i  reaime,  tandis  que  les  graisses  soûl  inefficaces.  (  hi  comprend  ainsi 
pourquoi  la  creatme  passe  dans  I  urine  au  cours  des  maladies  qui  trou¬ 
blent  la  glxcogenu*  hé|>atiqiie,  diabète  grave,  intoxication  phosjdiorec, 
alterations  profondes  du  loie  el  spécialement  cancer  du  loie. 

Les  acides  animés  de  la  série  aromatique,  phénx  lulanme  el  tyrosine, 
jierdenl  facilement  leur  groupement  azoté,  qui  formera  de  I  urée.  Le 
conqiosé  ainsi  ampute  suivit  une  série  de  translormal ions  cl  donne 
finalement  de  l’acide  homogenlisiqiie.  (lelin-ei  est  transformé  à  son 
tour,  mais,  dans  certaines  conditions  pathologiques,  il  (tasse  dans 
I  urine.  Ainsi  se  trouve  constitue  I  étal  morbide,  bien  connu  sous  le  nom 
d  aleaplnnm  ie,  qui  est  lié  à  une  insuffisance  de  la  glycogénie  hejialique. 
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Si  l’on  fait  ingérer  de  lacide  homogentisique  à  des  gens  normaux,  on 
n’observe  nas  d  alcaptonurie.  Mais  si  on  les  soumet  en  même  temps  à 
un  régime  cétogène,  pauvre  en  glueides,  riche  en  protides  et  en  lipides, 
la  glvcogénèse  diminue  et  I  alcaptonurie  apparaît. 

Le  l’oie  utilise  encore  le  glycogène  pour  faire  la  synthèse  de  certains 
acides  aminés.  Prenons  par  exemple  l’alanine  ou  acide  anuno-propio- 
nique,  qui  entre  dans  la  molécule  d  un  grand  nombre  de  polypeptides 
et  d’acides  aminés  complexes.  Le  foie  est  capable  de  lui  donner  naissance 
en  unissant  de  I  ammoniac  avec  de  l  acide  pyruvique  provenant  de  l’acide 
lactique.  Une  expérience  fort  simple  démontre  la  réalité  de  ces  réac¬ 
tions.  En  faisant  circuler  dans  un  foie  de  Chien,  chargé  de  glycogène, 
du  sang  additionné  de  carbonate  d’ammonium,  on  obtient  de  l  alanine  : 
cet  amino-acide  ne  se  produit  pas  si,  par  un  jeûne  prolongé,  la  quantité 
de  glycogène  a  été  fortement  réduite. 

Comme  toujours  on  peut  renverser  la  proposition  et  dire  que,  si  les 
sucres  peuvent  former  des  amino-acides  et  des  albumines  en  s’unis¬ 
sant  à  l  ammoniac,  réciproquement  les  albumines  peuvent  abandonner 
de  l’ammoniac  dans  le  foie  et  servir  à  la  reconstitution  de  la  réserve  gly¬ 
cogénique.  L'alanine  donne  facilement,  après  désamination,  de  l’acide 
lactique,  et  celui-ci  reconstitue  le  glucose  et  le  glycogène. 

On  est  moins  bien  renseigné  sur  les  rapports  qui  peuvent  exister 
entre  la  fonction  glycogénique  et  la  biligénie.  Tout  ce  qu  on  sait  d’une 
façon  certaine  concerne  l’urobiline,  qui  passe  dans  l’urine  sous  l’in¬ 
fluence  de  linanition  ou  d’un  régime  cétogène.  La  même  relation 
s’observe  dans  l’élimination  des  acides  biliaires. 

Le  glycogène  hépatique  intervient,  sans  doute,  dans  un  grand  nom¬ 
bre  d  autres  réactions,  dans  la  formation  de  l  héparine,  qui  joue  un  si 
grand  rôle  dans  la  coagulation  du  sang  et  peut-être  aussi  dans  la  for¬ 
mation  du  cholestérol  et  de  ses  dérivés.  Je  ne  crois  pas  utile  d  insister 
sur  ces  faits  qui  sont  insuffisamment  établis.  Mais  je  rappellerai  les 
■expériences  qui  tendent  à  démontrer  le  rôle  du  glycogène  dans  le  main¬ 
tien  du  parenchyme  hépatique.  Davies  et  Whipple  ont  constaté,  en 
eftet,  qu’après  intoxication  par  le  chloroforme,  la  régénération  du  foie 
s  accomplit  mieux  et  plus  vite  sous  l  influence  des  glucides. 

On  peut  encore  attribuer  un  rôle  au  glycogène  dans  le  pouvoir  micro- 
bi<  ide  du  foie.  Mais,  si  la  relation  est  bien  établie,  le  mécanisme  du  pro¬ 
cessus  est  encore  inconnu. 

Les  faits  que  j’ai  rapportés  permettent  de  conclure  que  presque  tou¬ 
tes,  pour  ne  pas  dire  toutes  les  modifications  chimiques  qui  se  passent 
dans  le  foie,  exigent  1  intégrité  de  la  fonction  glycogénique  (i).  Nous 
voilà  bien  loin  de  la  vieille  théorie  qui  ne  voyait  dans  le  glycogène  qu’une 
reserve  de  glucides.  Les  travaux  modernes  ont  apporté  des  résultats 

(i  H.  Roger.  Importance  et  signification  de  la  glycogénie  hépatique.  La  Presse 
medicale,  1922,  t.  XXX,  p.  1 45 ;  Il  compito  fisiologico  dcl  glucogenc  epatico.  La 
Piforma  medica,  i938,  t.  XVI,  n°  /,. 
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nouveaux  <|ui  ont  donné  une  ampleur  inattendue  à  la  grande  découverte 
de  Claude  Bernard. 

l'in  assurant  la  marche  régulière  des  diverses  fondions  du  foie,  (ju’elle 
tient  sous  sa  dépendance,  la  glycogénie,  semble  établir  entre  elles  des 
relations  assez  étroites.  C’est  <1  ailleurs  le  seul  lien,  que  nous  connais¬ 
sions  d  une  façon  précise,  entre  les  multiples  fonctions  dévolues  au 
foie.  Il  semble  cependant  exister  une  certaine  relation  entre  la  fonction 
uréopoél îque  et  la  biligénie.  Depuis  longtemps Meissner,  1 1 upper  avaient 
remarqué  que  1  excrétion  de  1  urée  était  accrue  dans  tous  les  cas  où  se 
produisait  une  destruction  des  globules  rouges.  Noël  Paton  a  montré 
que  les  substances  qui  détruisent  les  hématies,  comme  la  colchicine 
et  l'acide  pyrogallique,  augmentent  à  la  fois  la  sécrétion  biliaire  et  la 
production  de  l  urée. 

Aux  synergies  fonctionnelles  se  superposent  les  sympathies  morbides. 
M  aïs,  dans  la  plupart  des  faits  cliniques,  les  manifestations  sont  disso¬ 
ciées  :  il  y  a,  connue  le  fait  justement  remarquer  Fiessinger,  asynertjie 
des  fonctions  hépatiques.  On  peut  dire  seulement  qu’à  la  base  de  chaque 
trouble  fonctionnel,  se  trouve  un  certain  degré  d  insuffisance  glvcogé- 
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nique. 

Synergie  du  foie  et  des  autres  parties  de  l'organisme.  —  TI  ne  suffit 
pas  d  étudier  les  synergies  fonctionnelles  intrahépatiques.  11  faut  donner 
au  problème  une  extension  plus  grande  et  rechercher  quelles  modifica¬ 
tions  imposent  à  1  économie  entière  les  troubles  survenus  dans  les  fonc¬ 
tions  du  foie. 

(le  n’est  d’ailleurs  que  le  cas  particulier  d’un  problème  général.  Il 
est  bien  démontré,  en  effet,  que  les  différentes  parties  de  1  organisme 
sont  loin  d’être  indépendantes.  Des  liens  physiologiques  unissent  les 
viscères,  établissant  entre  eux  des  relations  intimes,  et  coordonnent  leur 
activité.  Des  organes  éloignés  collaborent  souvent  à  une  même  fonction 
et,  dans  l’exposé  que  nous  avons  fait,  nous  avons  cité  bien  des  exem¬ 
ples  de  ce  genre. 

Voilà  comment  les  progrès  de  la  physiologie  ont  conduit  à  formuler 
les  deux  lois  suivantes  : 

Chaque  organe  remplit  des  fonctions  multiples; 

Chaque  fonction  est  assurée  par  la  collaboration  de  plusieurs  organes. 

La  première  de  ces  deux  lois  est  mise  en  vedette  par  la  multiplicité 
des  fonctions  dévolues  au  foie.  Laboratoire  central  de  l’organisme,  le 
foie  agit  sur  toutes  les  substances  que  lui  amène  la  veine  porte  ;  il  les 
fixe,  les  modifie,  les  met  en  réserve  et  les  laisse  repartir  an  fur  et  à 
mesure  qu’elles  sont  nécessaires. 

La  collaboration  du  foie  avec  les  autres  organes  n  est  pas  moins  évi¬ 
dente.  Il  suffit  de  rappeler  l’action  des  diverses  hormones  qm  assurent 
le  jeu  régulier  des  cellules  hépatiques  et  le  nMc  des  substances  qui,  éla¬ 
borés  par  le  foie,  sont  déversées  dans  le  sang  et  servent  au  fonctionne¬ 
ment  des  organes  cl  des  tissus. 
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Ces  synergies  fonctionnelles  onl  un  intérêt  d  autant  plus  considérable 
qu  elles  ont  pour  corollaires  les  sympathies  morbides.  Les  troubles  d’un 
organe,  si  localisés  qu’on  les  suppose,  ne  restent  jamais  isolés  :  ils  reten¬ 
tissent  sur  l’économie  enlière,  créant  ainsi  des  types  morbides  beau¬ 
coup  plus  complexes  que  ne  le  foui  supposer  les  descriptions,  forcément 
schématiques,  des  pathologistes.  De  tous  les  organes  le  foie  est  peut-être 
celui  dont  les  troubles  retentissent  le  plus  facilement  sur  le  reste  de 
l’économie  ;  c’est  aussi  celui  qui  subit  le  plus  souvent  le  contre-coup 
des  affections  viscérales. 

En  exposant  les  diverses  fonctions  du  foie,  nous  avons  montré  le  rôle 
que  jouent  les  glandes  endocrines  et  nous  avons  essaye!  d  établir  la  part 
qui  revient  aux  hormones  et  celle  qui  est  dévolue  au  système  nerveux 
végétatif. 

Les  glandes  endocrines  sont,  avons-nous  dit,  placées  sous  le  contrôle 
de  1  hypophyse  ;  les  deux  grands  systèmes  végétatifs,  orlho  et  parasym¬ 
pathiques,  sont  sous  la  dépendance  du  centre  hypothalamique.  Or  le 
centre  hormonal  hypophysaire  et  h;  centre  nerveux  hypothalamique 
sont  reliés  étroitement  l’un  à  l’autre  ;  il  y  a  donc  une  connexion,  on 
peut  même  dire  une  collaboration  intime  entre  les  deux  centres,  l  un 
hormonal,  1  autre  nerveux,  qui  président  aux  synergies  fonctionnelles. 
Les  centres  nerveux  qui  contrôlent  l’action  du  foie  sur  les  glucides,  les 
lipides,  les  protides,  se  trouvent  réunis  en  une  même  région  et  placés 
à  côté  du  centre  de  la  thermogenèse. 

Le  système  nerveux  végétatif,  ortho  et  parasympathique,  agit  sur  le 
foie,  soit  indirectement  par  I  intermédiaire  des  glandes  endocrines  et 
des  vaso-moteurs,  soit  directement  par  une  intervention  immédiate  sur 
la  cellule  hépatique  et  le  système  réticulo-endothélial.  Après  injection 
de  solutions  diluées  d’alcool,  <1  huile  chloroformée,  d’acétate  de  plomb 
au  voisinage  des  nerfs  splanchniques  ou  près  du  plexus  nerveux  hépa¬ 
tique,  IL  Brocard  a  constamment  trouvé  des  lésions  du  système  réticulo¬ 
endothélial  et  des  cellules  hépatiques.  C’est  une  démonstration  anato¬ 
mique  du  pouvoir  que  possède  le  sympathique  sur  le  parenchvme  du 
foie. 

Nous  avons  montré,  chemin  faisant,  le  rôle  du  système  nerveux,  et 
nous  avons  vu  (pie  le  système  orthosympathique  est  essentiellement  cata¬ 
bolique,  activant  la  dégradation  des  matières  organiques  et  avant  pour 
hormone  correspondante  1  adrénaline  :  le  système  parasympathique, 
ayant  pour  principal  représentant  le  nerf  pneumogastrique  et  pour  hor¬ 
mones  correspondantes  1  insuline  et  la  vagotomne,  exerce  une  fonction 
anabolique,  favorisant  la  mise  en  réserve  des  substances  circu¬ 
lantes. 


t  tn  peut  donc  opposer  les  deux  systèmes  sympathiques,  comme  on 
oppose  les  deux  systèmes  hormonaux.  C’est  ce  que  nous  avons  fait  dans 
le  tableau  suivant  qui,  cela  va  sans  dire,  n’a  qu  une  valeur  schéma- 
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Circulation  : 
Vaso-conslrielion. 


’  oies  biliaires  : 

Sécrétion  biliaire  diminuée. 
Relâchement  et  atonie  de  la  vésicule  ; 

stase  biliaire. 

Quelques  libres  motrices. 


Glycogénie  : 

Augmentation  de  la  glycogénolyse. 

Hyperglycémie. 

Augmentation  de  l’adrénaline. 

Aboutissant  des  réflexes  hyperglycé- 
miants. 

Augmentation  de  la  lactacidémie. 

Lipides  : 

Augmentation  de  la  lipodiérèse. 

Transformation  du  cholestérol  augmen¬ 
tée. 

Élimination  biliaire  du  cholestérol  dimi¬ 
nuée. 

Augmentation  de  la  cétonémie. 

Protides  : 

Augmentation  de  la  protéolyse. 

Augmentation  de  l’ammoniac  et  de 
l’urée. 


Système  parasympathique 


\  aso-dilatalion. 

Fermeture  du  barrage  sushépalique. 


Sécrétion  biliaire  augmentée. 

(  Contraction  de  la  vésicule  et  des  voies 
biliaires. 

Fibres  relâchant  le  sphincter  d’Oddi. 
Fibres  amenant  le  spasme  du  sphincter 
d’Oddi. 


Augmentation  de  la  glycogénopexie. 
Hypoglycémie. 

Hypersensibilité  à  l’insuline. 

Point  de  départ  des  réflexes  hypergly- 
cémiants. 

Augmentation  de  la  resynthèse  du  gly¬ 
cogène  par  l’acide  lactique. 


Diminution  de  la  lipodiérèse. 
Transformation  du  cholestérol  dimi¬ 
nuée. 

Élimination  biliaire  du  cholestérol  aug¬ 
mentée. 

Diminution  de  la  cétonémie. 


Diminution  de  la  protéolyse. 

Diminution  de  l’ammoniac  et  de  l’urée. 


Synergie  du  foie  et  des  diverses  glandes.  —  Il  est  mutile  de 
revenir  sur  les  relations  entre  le  foie  et  les  diverses  glandes  endocrines. 
Nous  les  avons  déjà  longuement  étudiées.  Nous  avons  exposé  aussi  l’état 
de  nos  connaissances  sur  la  collaboration  du  foie  et  de  la  rate.  Les  deux 
organes  constituent  deux  grands  réservoirs  sanguins  ;  le  foie  mettant  en 
réserve  l  eau  et  les  matières  dissoutes,  la  rate  emmagasinant  les  globu¬ 
les.  A  la  suite  des  perles  de  sang,  tous  deux  travaillent  simultanément  à 
rétablir  l’équilibre. 

Les  expériences  de  Monfcinartini  ont  bien  mis  en  évidence  la  syner¬ 
gie  des  deux  organes.  L’cxf irpation  de  la  rate  provoque  des  processus 
vicariants  dans  le  foie,  le  rein,  la  moelle  osseuse.  Pendant  les  premiers 
jours  qui  suivent  l  opération,  on  observe  des  modifications  sanguines 
intéressantes  :  augmentation  de  1  azote  total  et  de  1  azote  uréique  ;  dmu- 
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nul  ion  de  l’azote  ammoniacal  cl  de  I  azote  des  ammo-acides  ;  augmen¬ 
tation  dn  glycogène  hépatique  et  hyperglycémie  alimentaire.  Il  ne  se 
produit  pas  de  modifications  de  la  hihruhinémie.  La  rate  exerce  donc 
sur  le  fonctionnement  du  foie  une  influence  régulatrice,  et  collabore  a 
l  action  exercée  sur  les  protides  (‘I  les  glucides,  hile  collabore  aussi,  par 
sa  fonction  hémolytique,  à  la  biligénie  hépatique  ;  quelques-unes  de  ses 
altérations  expliquent  le  développement  de  certains  ictères.  Ceux-ci 
traduisent  l’exagération  morbide  d  un  processus  normal. 

Les  rapports  entre  le  foie  et  la  rate  sont  encore  mis  en  évidence  par 
les  nombreuses  observations  cliniques  qui  montrent  la  fréquence  de 
l'hypertrophie  splénique  au  cours  des  cirrhoses,  y  compris  la  cirrhose 
atrophique. 

On  a  assigné  pendant  longtemps  une  origine  mécanique  à  la  spléno¬ 
mégalie  :  les  troubles  de  la  circulation  hépatique  provoqueraient  une 
stase  veineuse  de  la  rate,  suivie  d  une  hypertrophie.  Mais  la  ligature 
lente  de  la  veine  splénique  aboutissant  à  l’atrophie  de  l’organe  (War- 
thin),  on  a  été  conduit  à  supposer  que  la  splénomégalie  relève  de  la 
même  cause  que  la  cirrhose  et  que,  dans  certains  cas,  elle  est  primitive. 
L’expérimentation  a  d  ailleurs  permis  de  constater  que  les  lésions  de  la 
rate  sont  capables  de  provoquer  dans  le  foie  des  infiltrations  cellulaires 
péri-portales  aboutissant  à  la  sclérose. 

Cependant  les  altérations  du  foie  peuvent  retentir  sur  la  rate,  mais 
c’est  par  un  autre  mécanisme.  En  injectant  à  des  animaux  du  tauro- 
cholate  de  soude  à  la  dose  quotidienne  de  o.oi,  Rist  et  Ribadeau-Dumas 
ont  observé  le  développement  d’une  splénomégalie  qui  semble  traduire 
une  réaction  défensive  contre  le  poison  biliaire  ;  les  Lapins  immunisés 
auxquels  on  extirpe  la  rate  succombent  quand  on  leur  injecte  une  dose 
de  taurocholate  que  supportent  les  témoins,  non  splénectomisés. 

L’influence  réciproque  du  tube  digestif  et  du  foie  a  été  bien  mise  eu 
évidence  par  les  observations  cliniques.  Les  affections  du  foie  provo¬ 
quent  toute  une  série  de  troubles  gastro-intestinaux  dont  les  uns  sont 
liés  à  des  modifications  circulatoires,  les  autres  à  1  insuffisance  de  la 
sécrétion  biliaire.  Ces  derniers  peuvent  être  reproduits  chez  les  animaux 
par  la  ligature  du  canal  cholédoque.  11  en  est  qui  s’expliquent  peut-être 
par  1  influence  simultanée  de  1  agent  pathogène  sur  le  foie  et  sur  le  tube 
digestif.  On  comprend  ainsi  la  coexistence  fréquente  de  la  cirrhose  hépa¬ 
tique,  de  la  gastrite  et  de  l’entérite  scléreuse. 

Les  affections  du  tube  digestif  retentissent  facilement  sur  le  foie. 
Budd,  puis  Hanot  ont  appelé  l’attention  sur  la  cirrhose  dyspeptique, 
qu  on  a  reproduite  expérimentalement  par  l’injection  des  poisons  et 
surtout  des  acides  auxquels  donnent  naissance  les  putréfactions  intes¬ 
tinales. 

Les  relations  du  foie  et  des  reins  sont  nombreuses  et  importantes.  Il 
sullit  de  rappeler  que  le  foie  est  le  principal  réservoir  de  1  eau  et  le 
grand  transformateur  des  matières  azotées  en  urée.  Or,  I  urée  est  une 
hormone  rénale,  un  véritable  diurétique  physiologique.  <  ) 1 1  conçoit 
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donc  que  les  affections  du  foie,  par  la  diminution  de  l’urée  contenue 
dans  le  sang  et  par  la  diminution  de  la  pression  artérielle,  consécuti¬ 
vement  ;i  1  hypertension  portale,  aient  pour  conséquences,  outre  la 
diminution  de  1  urine,  des  modifications  du  rythme  sécrétoire,  opsiurie 
et  anisurie.  L  étude  de  I  opsiurie,  c’est-à-dire  du  retard  apporté  à  l’éli¬ 
mination  rénale  de  l’eau  ingérée,  a  été  reprise  par  Fiessinger.  Chez  les 
individus  normaux  I  ingestion  d’un  litre  d’eau  est  suivie  d’une  dilution 
sanguine  à  peine  décelable  et  ne  durant  que  io  ou  i5  minutes.  Chez 
les  cirrhotiques,  la  dilution  esl  1res  marquée  et  se  prolonge  plusieurs 
heures.  Pour  expliquer  le  paradoxe  d  une  hvdrémie  sans  polvurie,  Fies¬ 
singer  admet  < | ue  1  eau  ingérée  est  un  liquide  hétérogène  qui  doit  subir 
dans  le  foie  une  a  autogénéisalion  »,  c’est-à-dire  une  adaptation  à  la 
diurèse  rénale  (i  ). 

(Quelle  ( | ue  soit  la  cause  de  1  ohgurie,  qu  elle  relève  d’une  affection 
hépatique  ou  d  une  affection  rénale,  il  se  produit  une  rétention  d’eau 
dans  1  organisme.  Le  liquide  qui  se  trouve  en  excès  se  dépose  dans  les 
grands  réservoirs,  dont  le  plus  important  est  le  réservoir  hépatique. 
Dans  ces  conditions,  les  diurétiques  mercuriels,  salyrgan,  neptal,  nova- 
sural,  ont  une  action  très  marquée  parce  qu  ils  mobilisent  l’eau  conte¬ 
nue  dans  le  réservoir  hépatique  :  voilà  pourquoi  la  polvurie  est  pré¬ 
cédée  d  une  forte  hvdrémie. 

Les  reins  éliminant  les  substances  élaborées  par  le  foie,  l’analyse  des 
urines  donne  de  précieux  renseignements  sur  le  fonctionnement  de  cet 
organe.  11  nous  suffira  de  mentionner  les  modifications  suivantes  :  dimi¬ 
nution  de  l'urée  ;  rapport  anormal  entre  les  diverses  substances  azotées  ; 
variations  de  l’acide  urique  ;  peptonurie  et  albuinosurie  ;  amino-aci- 
durie  ;  albuminurie  ayant  souvent  le  caractère  orlhostatique  ;  élimina¬ 
tion  de  créaline.  La  fréquence  de  la  glycosurie  alimentaire,  les  varia¬ 
tions  de  la  glvcunc  et  de  la  glycuronurie,  I  apparition  de  1  acidose,  des 
corps  cétoniques  et  de  l’acide  (i-oxybutyrique  permettent  d  apprécier 
chez  les  malades  le  fonctionnement  du  foie  et  fournissent  en  même  temps 
de  précieuses  indications  sur  sa  physiologie  normale  et  pathologique. 

Le  rein  ne  faisant  qu  éliminer  des  produits  fabriqués  ailleurs,  on  ne 
peut  rattacher  à  un  trouble  de  celte  glande  les  modifications  de  l’urine. 
Mais  le  passage  prolongé  de  substances  anormales  finit  par  altérer  le 
parenchyme  du  rein.  Frerichs  puis  Lebert,  Budd,  Virchow,  Mobius  ont 
décrit  les  lésions  rénales  consécutives  à  1  ictère,  lésions  que  les  expé¬ 
rimentateurs  ont  pu  reproduire  en  liant  le  canal  cholédoque  ou  en'  pra¬ 
tiquai)!  des  injections  répétées  de  sels  biliaires  (A.  Gouget,  Clairmont 
et  llaberer). 

J  >a ii s  les  affections  anictériques  du  foie,  le  rein  élimine  un  excès  de 
matières  toxiques  :  l  hypertoxicité  urinaire  qui  en  découle  est  une  sau¬ 
vegarde  pour  l'économie.  Mais  le  travail  supplémentaire  imparti  à  1  or- 


(i  \.  Fiessinckii,  A.  Gajdos  et  Panayotopoulos.  I.c  facteur  hépatique  dans  la  tra¬ 
versée  de  l’eau.  Journal  de  Physiologie  et  de  Pathologie  generale,  1 1)38 ,  t.  XXXVI,  p.  5. 
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frane  aboutit  à  tics  lésions  cellulaires  (|ue  le  microscope  révèle.  T)  après 
Goulet,  deux  amino-acidcs  (pion  trouve  fréquemment  dans  I  urine  en 
cas  d  insuffisance  hépatique,  la  leucine  et  la  tyrosine,  exercent  une  action 
particulièrement  nocive.  Le  taurine  est  également  capable  de  léser  le 
rein.  L'injection  de  ces  diverses  substances  amené  des  dégénérescences 
épithéliales  bien  marquées  sur  les  tubes  contournés  et  les  branches 
ascendantes,  plus  légères  et  plus  rares  sur  les  tubes  collecteurs.  Les  glo- 
mérules,  les  vaisseaux,  le  tissu  interstitiel  sont  intacts.  En  pratiquant 
sur  des  Lapins  la  ligature  de  la  branche  gauche  de  la  veine  porte,  Gun- 
dermann  a  observé  quelques  jours  plus  tard  une  congestion  intense  des 
reins  et  une  dégénérescence  des  cellules  des  tubes  contournés.  Yillaret, 
avant  déterminé  chez  des  Chiens  des  strictures  sclérosantes  de  la  veine 
porte,  a  obtenu  des  lésions  rénales  progressives. 

Réciproquement,  les  troubles  et  les  lésions  du  rem  retentissent  sur  le 
foie  et  \  provoquent  des  altérations  ou  des  modifications  fonctionnelles. 
Gauine  a  décrit  avec  soin  les  lésions  microscopiques  du  foie  brightique 
qu’on  peut  opposer  à  celles  du  rein  hépatique. 

Dans  certains  cas,  les  altérations  ou  les  troubles  du  rein  provoquent 
une  suractivité  du  foie.  Fleischer  a  décrit  la  congestion  hépatique  con¬ 
sécutive  à  la  ligature  des  uretères.  Les  lésions  du  rein  sont  encore 
capables  de  modifier  la  glveogénie  hépatique  suscitant  tantôt  une  aug¬ 
mentation,  tantôt  et  plus  souvent  une  diminution,  c’est-à-dire  une 
mobilisation  du  glycogène  suivie  de  glycosurie. 

Les  expériences  de  Yillaret  et  Justin  Besançon,  en  collaboration  avec 
Rubens-Duval  et  Barbier,  établissent  qu’au  cours  de  1  urémie  expéri¬ 
mentale  du  Lapin,  le  glycogène  hépatique  diminue  et  tombe  de 
3-ia  grammes  à  1  gramme  et  même  au-dessous  de  1  gramme  à  o,G.  Le 
sucre  libre  du  sang  augmente  tout  d  abord  pour  tomber  ensuite  de  2,5 
à  0,9  et  0,8.  Le  sucre  protéidique  s’élève  de  1 , 55  à  2,3  et  3,3.  Le  gly¬ 
cogène  musculaire,  malgré  sa  stabilité,  tombe  de  1,29  à  o/i5.  Il  y  a 
donc  mise  en  circulation  de  réserves  protéido-glucidiques. 

Ces  résultats  cadrent  assez  bien  avec  les  résultats  obtenus  par  P.  Mau¬ 
riac  et  F.  J.  Traissac  sur  des  Lapins  atteints  de  néphrites  provoquées 
par  les  sels  d  uranium.  Chez  un  Lapin  normal,  1  ingestion  de  10  gram¬ 
mes  de  glucose  fait  monter  le  .sucre  sanguin  à  3  grammes  par  litre  :  le 
maximum  est  atteint  au  bout  de  3  heures  ;  2  heures  plus  tard,  la  gly¬ 
cémie  est  redevenue  normale.  Chez  l’animal  atteint  de  néphrite,  1  hyper¬ 
glycémie  est  plus  rapide  et  plus  marquée  :  elle  s’élève  à  4,5  et  5  grammes 
en  1  h.  1/2  et  a  disparu  vers  la  troisième  heure.  Le  foie  semble  donc 
incapable  de  fixer  I  excès  de  sucre.  Il  existe  en  meme  temps  un  trouble 
du  métabolisme  protéique,  le  coefficient  de  Maillard  passant  du  chiffre 
normal  3  aux  chiffres  16  et  17. 

Les  rapports  entre  le  foie  et  V utérus  ressortent  des  observations  faites 
pendant  la  grossesse.  Il  se  produit  alors  une  suractivité  hépatique  qui 
aboutit,  dans  quelques  cas  pathologiques,  à  des  troubles  d  insuffisance. 

Au  cours  de  la  gestation  normale,  les  globules  rouges  deviennent  très 
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fragiles  ;  détruits  j)lus  que  d  habitude,  ils  abandonnent  du  fer  qui  est 
nus  en  réserve  dans  la  rate  ou  qui  passe  par  le  placenta  pour  être  trans¬ 
porté  dans  l’organisme  du  fœtus  ;  en  môme  temps,  le  pigment  sanguin 
libéré  donne  un  excédent  de  pigment  biliaire.  La  sécrétion  biliaire  est 
accrue  et,  malgré  l’excès  d’élimination,  l’hyperbilirubinémie  est  fré¬ 
quente  ;  elle  s  observe  dans  80  à  90  0/0  des  cas  ;  elle  est  surtout  mar¬ 
quée  au  début,  puis  à  la  fin  de  la  gestation.  L’urobihnurie  est  augmen¬ 
tée  chez  1  :>  à  4o  0/0  des  femmes  gravides.  La  glycosurie  et  la  lactosurie 
sont  assez  fréquentes  ;  nous  en  avons  longuement  indiqué  le  méca¬ 
nisme.  La  glyeuronurie  subit  peu  de  variations,  sauf  en  cas  de  vomis¬ 
sements  incoercibles  et  d  éclampsie.  11  y  a  une  légère  augmentation  des 
lactales  et  de  l’acétone  contenus  dans  le  sang. 

Les  modifications  des  lipides  et  des  protides  ne  sont  pas  moins  impor¬ 
tantes.  11  se  fait  un  dépôt  de  graisses  dans  le  foie  et,  en  même  temps, 
une  augmentation  des  lipides  sanguins  et  surtout  des  lécithines  et  du 
cholestérol.  Le  rapport  albumines/globulines  est  modifié  par  suite  d’une 
augmentation  de  ces  dernières.  Le  fibrinogène,  diminué  au  début  de  la 
grossesse,  est  augmenté  dans  les  trois  derniers  mois,  ce  qui  favorise 
l  arrêt  de  l'hémorragie  placentaire  et  ce  qui  explique,  par  l’excès  de 
fibrine  et  une  tendance  anormale  à  la  précipitation  (hyperinose  et 
inopexie  des  anciens  auteurs),  la  fréquence  des  phlébites. 

Les  troubles  dans  l'élaboration  intrahépatique  des  matières  azotées 
expliquent  qu'à  la  fin  de  la  gestation  le  rapport  N  uréique/\  total  non 
protéique,  soit  augmenté.  Tl  se  produit,  en  même  temps,  une  augmen¬ 
tation  de  1  ammoniac  contenu  dans  le  sang,  des  amino-aeides  et  de  la 
créatinine  contenus  dans  1  urine,  et,  parfois,  une  élimination  de  créa- 
tine. 

Les  observations  médicales  ont  encore  appelé  l’attention  sur  les  trou¬ 
bles  hépatiques  consécutifs  aux  affections  cardiaques.  La  corrélation 
doit  être  attribuée  à  une  cause  mécanique.  Les  veines  sushépatiques 
s  ouvrant  juste  à  l’embouchure  de  la  veine  cave  inférieure,  le  l<>ie  subit 
facilement  l’influence  des  dilatations  des  cavités  droites,  c’est-à-dire  des 
stases  et  des  régurgitations  qui  en  sont  la  conséquence.  C  est  souvent 
le  premier  et  parfois  le  seul  organe  qui  ressente  le  contre-coup  des 
affections  cardiaques. 

La  stase  sanguine  intrahépatique,  entraînant  secondairement  une 
stase  dans  les  divers  vaisseaux  d’origine  de  la  veine  porte,  provoque 
des  lésions  secondaires  du  tube  digestif.  Peut-être  même  celte  stase 
permet-elle  le  passage  des  microbes  intestinaux  dans  le  sang.  (  )n  se  rap¬ 
pelle  l'expérience  de  Signol  qui,  en  déterminant  de  1  asphyxie  chez  un 
Cheval,  a  vu  lies  bactéries  de  1  intestin  pénétrer  dans  les  vaisseaux  de 
la  veine  porte.  Il  v  aurait  là  une  source  intéressante  d  infections  secon¬ 
daires. 

Les  troubles  hépatiques  retentissent  souvent  sur  le  système  cardio¬ 
vasculaire.  C’est,  semble-t-il,  par  l’intermédiaire  du  système  nerveux. 
Potain  admettait  qu'un  réflexe  parti  des  voies  biliaires  agissait  sur  les 
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vaso-moteurs  du  poumon  et  retentissait  ainsi  sur  le  rœur.  (dette  con¬ 
ception  peut  s’appuyer  sur  les  expériences  d’Arloing  et  Morel  et  de 
François-Franck  qui  mettent  en  évidence  l’existence  d  un  réflexe  en 
navette  sur  le  sympathique.  11  est  possible  aussi  que  les  réflexes  abou¬ 
tissent  au  myocarde  par  la  voie  du  sympathique  ou  du  pneumogastri¬ 
que  ;  ainsi  s’expliqueraient  la  bradycardie  et  les  angines  de  poitrine 
notées  dans  quelques  observations  cliniques.  Mais  peut-être  faut-il 
faire  intervenir  1  action  des  produits  solubles  élaborés  par  le  foie  qui 
agissent  sur  le  cœur  directement  ou  indirectement  par  le  système  ner¬ 
veux. 

L’influence  des  réflexes  est  indéniable  dans  le  développement  de  cer¬ 
tains  troubles  consécutifs  aux  excitations  des  voies  biliaires.  Les  clini¬ 
ciens  en  avaient  démontré  la  fréquence,  les  expériences  de  Simianovvskv 
en  ont  établi  la  réalité. 

C  est  aussi  par  des  connexions  vasculaires  qu’on  a  voulu  expliquer  le 
développement  de  certaines  manifestations  pulmonaires  au  cours  de 
diverses  affections  hépatiques.  Mais  il  semble  exister  une  corrélation 
fonctionnelle  autrement  importante  entre  le  foie  et  le  poumon.  Les 
expériences  bien  oubliées  de  V.  Poulet  ( Archives  de  Physiologie,  1888, 
t.  I,  p.  17/i)  tendaient  à  faire  admettre  que  le  foie  remplit  un  rôle 
important  dans  l’exhalation  de  l’anhydride  carbonique.  Les  recherches 
plus  récentes  de  Mc  dure  (1)  établissent  que  dans  le  sang  veineux  sus- 
hépatique  la  concentration  en  ions  II  est  plus  basse  que  dans  le  sang 
de  la  veine  porte  ou  le  sang  artériel.  C’est  que  le  foie  enlève  continuel¬ 
lement  l’acide  lactique  des  lactates  contenus  dans  le  sang  et  libère  la 
base.  La  différence  dans  la  concentration  des  10ns  II  entre  le  sang  de  la 
veine  porte  et  le  sang  sushépatique  augmente  après  l’injection  intra¬ 
veineuse  de  cyanure  de  sodium  par  suite  de  la  diminution  des  oxyda¬ 
tions. 

Les  troubles  neuro-hépatiques.  —  Comme  tous  les  organes,  le 
foie  est  soumis  à  1  influence  du  système  nerveux.  Nous  avons  montré 
1  intervention  constante  des  deux  systèmes  antagonistes,  ortho  et  para¬ 
sympathiques.  Leur  action  s’explique  par  les  modifications  vaso¬ 
motrices  ou  endocriniennes  qu’ils  déterminent  et  par  !  action  directe 
qu  ils  exercent  sur  les  cellules.  Le  foie,  à  son  tour,  agit  sur  le  système 
nerveux.  On  connaît  depuis  longtemps  la  tristesse  de  certains  malades 
atteints  d’affections  hépatiques  et  le  terme  de  mélancolie  consacre  cette 
étiologie.  O11  a  décrit  des  délires  cl  des  folies  hépatiques  et  les  expé¬ 
riences  de  Pavlov  ont  mis  en  évidence  les  troubles  nerveux  cl  psychiques 
dont  sont  atteints  les  Chiens  porteurs  d  une  fistule  porto-cave. 

Le  délire  aigu  des  alcooliques,  qu’on  observe  si  fréquemment  dans 

(1;  G. -S.  Mc  Clt;re.  An  accessory  régulation  of  acid-base  eqnilibiinm  and  pnlmo- 
narv  ventilation  by  virtue  of  the  laclic  acid  changes  in  the  liver.  Amer.  J.  Pliysio- 
lofjy,  193a,  t.  XC1X,  pp.  305-37 '1. 


les  maladies  infectieuses  et  spécialement  clans  la  pneumonie  et  dans 
I  érysipèle,  est  lié  aux  lésions  du  foie.  C’est  ce  que  nous  avions  indiqué  il 
y  a  bien  longtemps  (Les  maladies  infectieuses,  Paris,  iqo2,  pp.  783*784 
el  107  »  ).  C’est  ce  qui  est  solidement  établi  par  les  observations  moder¬ 
nes.  Les  analyses  du  sang  et  des  urines  et  les  diverses  méthodes  d  explo¬ 
ration  fonctionnelle  démontrent,  l’existence  d’une  insuffisance  hépatique 
elle/  les  buveurs  atteints  de  délire  aigu  ou  subaigu. 

L’observation  clinique  a  fait  connaître  deux  syndromes,  la  «  maladie 
de  Wilson  »  et  la  «  pseudo-sclérose  de  Westplial  et  Strumpel  »,  réunis 
souvent  sous  le  nom  de  «  dégénérescence  hépato-lenticulaire  »  (C.  Ilall). 

La  maladie  de  Wilson  est  une  maladie  familiale  observée  chez  les 
enfants  e!  les  jeunes  gens,  débutant  parfois  par  un  léger  ictère  et  carac¬ 
térisée  par  une  rigidité  spasmodique  avec  tremblements  et  par  des 
troubles  psychiques.  Elle  est  incurable  et  entraîne  assez  rapidement  la 
mort.  L’autopsie  fait  constater  la  coexistence  d’une  hépatite  nodulaire 
avec  cirrhose  et  d’une  dégénérescence  du  corps  strié. 

On  admet  généralement  que  les  lésions  cérébrales  sont  consécutives 
aux  lésions  hépatiques.  A  l’appui  de  cette  conception,  011  peut  invoquer 
les  travaux  d'Ivan  Mahaim  qui,  ayant  provoqué  chez  des  Chiens  des 
lésions  chroniques  et  progressives  du  foie,  a  trouvé  des  altérations  diffu¬ 
ses,  vasculaires,  névrogliques  et  cellulaires  dans  l’écorce  cérébrale,  dans 
les  noyaux  gris  centraux  et  dans  le  thalamus.  Mais  on  peut  renverser  la 
proposition  et  soutenir  que  les  altérations  cérébrales  sont  primitives. 
Oberling  et  Kallo  ont  constaté  que  les  lésions  expérimentales  des  noyaux 
gris  centraux  déterminent  des  altérations  du  foie,  essentiellement  carac¬ 
térisées  par  des  troubles  angioneurotiques  et  circulatoires  et,  secondai¬ 
rement,  par  des  altérations  cellulaires. 

Des  reeherches  récentes  tendent  à  établir  que  le  foie  intervient  dans 
la  formation  du  pourpre  rétinien .  D’après  Oguchi,  le  pourpre  rétinien 
est,  un  lipoïde  provenant  du  foie,  apporté  par  le  courant  sanguin  et 
déposé  dans  l'épithélium  pigmentaire  de  la  rétine.  Les  troubles  dans 
la  fonction  lipidique  du  foie,  comme  011  en  observe  au  cours  de  1  avi¬ 
taminose  A,  peuvent  avoir  pour  conséquence  un  défaut  dans  la  produc¬ 
tion  et  la  régénération  du  pourpre  rétinien.  Ainsi  s’explique  la  fréquence 
de  1  héméralopie  dans  les  affections  hépatiques  et  surtout  dans  l’avita¬ 
minose  A,  dont  elle  constitue  un  des  signes  cardinaux.  On  comprend 
ainsi  pourquoi  lhéméralopie  est  améliorée  et  même  guérie  par  l’opo¬ 
thérapie  hépatique  ;  par  l’administration  de  I  huile  de  foie  de  morue 
ou  du  carotène. 

Il  existe  aussi  un  rapport  étroit  entre  l’état  du  foie  et  l’état  île  la  peau. 
Lœper  l'explique  par  le  passage  des  lipides  d’origine  hépatique  à  travers 
les  glandes  sébacées.  Mais  il  est  d’autres  troubles  cutanés  qui  relèvent 
de  l’action  exercée  par  les  produits  d’origine  métabolique  ou  d  origine 
alimentaire  que  le  foie  a  mal  transformés.  C’est  dans  ce  groupe  qu  on 
range  les  prurits,  les  urticaires,  la  maladie  de  Quincke,  l’eczéma,  1  im¬ 
pétigo.  Dans  quelques  cas,  du  cholestérol  se  dépose  sous  forme  de 
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xanthélasma.  Relevant  sans  doute  d’une  cause  commune,  il  faut  noter 
la  coïncidence  des  pigmentations  cutanées  et  de  la  cirrhose  pigmentaire 
du  diabète  bronzé.  Signalons  aussi  la  fréquence  des  taches  pigmentaires 
au  cours  des  différentes  affections  hépatiques  et  la  coexistence  de  la 
cirrhose  et  des  angiomatoses  cutanées. 

Beaucoup  de  médecins  admettent  (pie  des  troubles  hépatiques  expli¬ 
quent  les  dermatoses  toxiques  et  médicamenteuses. 

Troubles  sanguins  et  trot  blés  nutritifs.  —  Le  foie  donnant  leur 
forme  définitive  aux  diverses  matières  organiques,  règle  la  composition 
chimique  du  sang.  Aussi  les  troubles  des  fonctions  hépatiques  ont-ils 
pour  conséquence  des  modifications  sanguines.  Selon  que  le  trouble 
porte  sur  la  sécrétion  biliaire,  l'évolution  des  lipides,  des  glucides  ou  des 
protides,  ou  observe  une  pigmentation  anormale  du  sérum,  une  absence 
d  hémoconies  après  les  repas  ;  des  variations  du  cholestérol,  des  lipides 
et  même  de  la  lipase  ;  du  glucose,  de  1  acétone,  de  1  acide  lactique  et  de 
l’acide  oxalique  ;  des  substances  azotées,  urée,  ammoniac,  acide  urique, 
acides  aminés,  créatinine,  l’apparition  anormale  de  la  créatine,  un 
changement  du  rapport  album me/globulme,  des  troubles  de  la  coagu¬ 
lation  sanguine,  etc. 

En  diminuant  la  coagulabihté  sanguine,  les  affections  hépatiques 
favorisent  et  aggravent  les  hémorragies.  Leur  production  s  explique  par 
des  altérations  des  capillaires  dont  Filinski  et,  plus  récemment  Lorenzo 
Galindoz  ont  fait  l'étude  ;  ils  en  ont  démontré  la  fréquence  au  cours  des 
cirrhoses  et  des  diverses  hépatites  aiguës  et  chroniques  :  les  petits  vais¬ 
seaux  se  rompent  avec  la  plus  grande  facilité,  comme  on  peut  le  constater 
par  les  procédés  cliniques  qui  permettent  d  évaluer  la  fragilité  des 
capillaires. 

Les  altérations  vasculaires  jouent  aussi  un  rôle  dans  le  développement 
des  œdèmes  dont  nous  avons  longuement  discuté  le  mécanisme.  Widal, 
Abrami  et  Jannesco  ont  appelé  l’attention  sur  1  importance  clinique 
d’un  ensemble  de  troubles  tpi  ils  ont  dénommé  choc  hémoclasique.  Chez 
les  sujets  sains,  l’absorption  des  aliments  azotés  provoque  de  1  hyper¬ 
leucocytose  ;  la  pression  sanguine  reste  normale  ou  tend  à  s’élever  ; 
1  indice  réfractométrique  du  sérum  augmente.  Il  en  est  de  même  dans 
les  états  pathologiques  où  le  foie  est  indemne.  Si  la  glande  est  altérée, 
il  suffit  de  faire  absorber  200  grammes  de  lait  pour  (pic  la  crise  éclate  ; 
chez  certains  malades  des  doses  de  5o  et  même  25  grammes  ont  été  suf¬ 
fisantes  pour  amener  l’abaissement  de  la  pression,  la  leucopénie,  la 
diminution  de  la  coagulabihté  sanguine,  la  diminution  de  I  indice  réfrac- 
tométrique  du  sérum  (1). 

On  a  encore  attribué  au  foie  un  grand  rôle  dans  la  production  des 
chocs  anaphylactiques.  Mais,  comme  l’a  montré  L.  Binet,  une  formule 

(1)  Widal,  Abrami  el  Jannf.sco.  L’épreuve  de  l’hémoclasie  digestive  dans  l’élude  de 
1  insuffisance  hépatique.  La  Presse  médicale,  20  décembre  1920. 
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simple  ne  saurait  s’adapter  à  la  complexité  des  faits.  Car  on  peut  déclen¬ 
cher  un  choc  anaphylactique  sur  des  organes  isolés  et  maintenus  en  vie 
par  la  perfusion. 

Le  foie  agit  aussi  sur  les  éléments  figurés  du  sang.  On  observe  sou¬ 
vent,  chez  les  hépatiques,  une  anémie  globulaire  qui  dépend  peut-être 
d’un  trouble  de  la  fonction  martiale.  L  hvperglobulie,  signalée  par 
Gilbert  et  Garnier,  s’explique  par  la  production  de  l’ascite  qui  entraîne 
secondairement  une  anémie  séreuse. 

L’attention  est  appelée  depuis  longtemps  sur  les  variations  des  leu¬ 
cocytes.  Ceux-ci  sont  augmentés  de  nombre  dans  les  cirrhoses  biliaires 
et  les  angiocholites  ;  inversement  on  note  parfois  de  la  leucopénie  dans 
les  affections  hépatiques  avec  ictère,  comme  l  ont  constaté  Achard  et 
Lœper,  Gilbert  et  Lereboullet  ;  cette  leucopénie  s’accompagne  d’une 
augmentation  relative  du  nombre  des  mononucléaires. 

Toutes  les  manifestations  de  l’activité  \itale  subissent  le  contre-coup 
des  troubles  hépatiques.  Nous  avons  montré  le  rùle  du  foie  dans  la  ther¬ 
mogenèse  et  nous  avons  insisté  sur  les  hypothermies  consécutives  aux 
altérations  de  cette  glande.  Gilbert  et  Lereboullet  ont  décrit  la  mono- 
thermie  hépatique,  c’est-à-dire  la  suppression  des  oscillations  thermi¬ 
ques  qu’on  observe  normalement  dans  les  ‘i!\  heures. 

L’atteinte  portée  à  la  nutrition  générale  se  traduit  par  l’amaigrisse¬ 
ment  et,  chez  les  jeunes  sujets,  par  l’infantilisme  ou  le  nanisme.  Inver¬ 
sement  Gilbert  et  Lereboullet  ont  décrit  un  gigantisme  biliaire,  observé 
dans  les  ictères  chroniques. 

L’étude  des  faits  pathologiques  est  intéressante,  parce  qu  elle  fournit 
de  précieuses  indications  sur  le  fonctionnement  normal.  Aussi  nous 
a-t-il  semblé  utile  de  réunir  en  un  tableau,  les  principaux  effets  des 
troubles  hépatiques. 


I.  —  Troubles  des  fonctions  biliaires. 

Troubles  de  la  sécrétion  pigmentaire. 
Bile  noire  et  bile  blanche. 

Ictère  :  décoloration  des  matières  ;  pu¬ 
tréfactions  intestinales  intenses;  aug¬ 
mentation  du  déchet  graisseux  ; 
absence  d’hémoconies;  prurit;  xan¬ 
thopsie  ;  abaissement  de  la  pression 
sanguine;  troubles  du  rythme  cardia¬ 
que. 

Modifications  de  la  bilirubinémie  cl  de 
la  cholalémie. 

Porpliyrinuric  ;  urobilinurie. 

Insuffisance  biliaire  :  troubles  digestifs; 
colite  muco-mcmbraneuse.  Ostéopa¬ 
thies  biliaires. 

Excitations  des  voies  biliaires  :  douleurs 
locales  et  irradiées.  Fièvre  hépalalgi- 
que.  Troubles  cardiaques. 


II.  —  Troubles  du  métabolisme 

GLUCIDIQUE. 

llypcrglyeogénolyse  :  hyperglycémie; 
glycosurie. 

Insuffisance  glycogénique  :  hypoglycé¬ 
mie.  Hyperglycémie  et  glycosurie  ali¬ 
mentaires.  Lévulosurie  et  galactosurie 
provoquées.  Ilypcrlaclacidémie. 

Insuffisance  glycuronique.  Diminution 
de  la  glycurie  normale.  Stéatose  hépa¬ 
tique.  Fatigue  musculaire  précoce. 

Oxalurie. 

111.  —  Troubles  du  métabolisme 

LIPIDIQUE. 

Augmentation  des  lipides  du  sang;  va¬ 
riations  des  phosphatides. 

Augmentation  du  cholestérol  sanguin. 
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Dimiaulion  du  rapport  cholestérol  eslé- 
rifié/cholcstérol  total.  Modification  de 
la  résistance  globulaire.  Dépôts  de 
cholestérol.  Xanthélasma. 

IV.  —  Troubles  du  métabolisme  des 

MATIÈRES  AZOTÉES. 

Modification  du  rapport  albuminc/glo- 
buline. 

Diminution  de  l'urée. 

Augmentation  de  l'amino-aciduric,  de 
l’ammoniac,  de  l’azote  résiduel. 

Augmentation  de  l’acide  urique. 

Modifications  des  rapports  urinaires. 

Albuminurie  ;  albumosurie. 

Alcaplonurie. 

Indicanurie.  Créa  ti  nu  rie. 

Diminution  de  l’alexine. 

V.  —  Syndrome  d’hypertension  portale. 

Ascite  ;  circulations  collatérales  ;  varices 
œsophagiennes  ;  hémorroïdes.  Spléno¬ 
mégalie. 

Troubles  urinaires  (oligurie,  opsiurie, 
anisurie).  Œdème  des  membres  infé¬ 
rieurs). 

Abaissement  de  la  pression  artérielle. 
Tachycardie. 

—  Troubles  de  la  circulation 
SUSHÉPATIQUE. 

Insuffisance  cardiaque  ;  congestion  hépa¬ 
tique. 

Spasme  du  barrage  sushépatique  ;  con¬ 
gestion  hépatique. 

VII.  —  Troubles  sanguins. 

Diminution  et  modifications  de  la  coa- 
gulabilité  sanguine;  hémorragies. 

Leucopénie  ou  leucocvtose. 

Crise  hémocrasiquc. 
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Anémie  globulaire  et  anémie  séreuse. 
Modification  du  pH  :  acidose  ou  alcalose. 
Diminution  de  la  lipase. 

N III.  —  Troubles  de  la  régulation 
TITERMIQUE. 

Monolhermie  et  hypothermie. 

IX.  —  Troubles  d’origine  réflexe  ou 
AUTOLYTIQUE. 

Modifications  du  rythme  cardiaque  ;  bra¬ 
dycardie  ;  angine  de  poitrine. 

Toux  hépatique. 

Hyperchlorhydrie  réflexe. 

Constipation  spasmodique. 

X.  —  Troubles  cutanés. 

Pigmentation. 

Prurit,  urticaire. 

Eczéma,  impétigo. 

Angiomatose  cutanée. 

XI.  —  Troubles  nerveux. 
Névralgies. 

Troubles  oculaires  ;  héméralopie. 
Syndrome  hépato-lenticulaire. 

XII.  —  Troubles  de  la  fonction 

ANTITOXIQUE  ;  INSUFFISANCE  HÉPATIQUE. 

Hypertoxicité  urinaire. 

Syndrome  de  l'ictère  grave  ou  de  la 
toxémie  glycogénoprive. 

Délire.  Folie  hépatique. 

Coma  hépatique. 

XIII.  —  Troubles  secondaires 

DE  LA  NUTRITION. 

Amaigrissement. 

Défaut  de  développement  ;  nanisme. 
Gigantisme  biliaire. 
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XXIV 

LES  MALADIES  EXPÉRIMENTALES  DU  FOIE 


Au  cours  de  1  exposé  que  nous  avons  fait,  il  nous  est  arrive,  à  plu¬ 
sieurs  reprises,  de  signaler  des  recherches  expérimentales  qui  ont  abouti 
à  provoquer  chez  les  animaux  de  véritables  maladies  ou  des  troubles 
fonctionnels  dont  létude  est  pleine  d’enseignements  pour  la  physiolo¬ 
gie  normale.  Nous  avons  parlé  des  infections  biliaires,  les  microbes 
provenant  de  1  intestin  et  par  une  marche  ascendante,  envahissant  les 
voies  d  excrétion  de  la  hile,  mais  cette  évolution  semble  exceptionnelle. 
C’est  presque  toujours  par  la  veine  porte  que  les  agents  pathogènes 
arrivent  ;  parvenus  dans  le  foie,  ils  s’y  fixent  et,  dès  lors,  trois  évolu¬ 
tions  sont  possibles  :  ou  bien  ils  sont  peu  à  peu  détruits  ;  ou  bien  ils 
provoquent  des  lésions  hépatiques  pouvant  aboutir  à  la  suppuration  et, 
plus  tardivement,  à  la  sclérose  ;  ou  bien  enfin  ils  passent  dans  les  voies 
biliaires,  dont  ils  peuvent  provoquer  1  inflammation. 

L’expérimentation  a  permis  d  étudier  les  troubles  et  les  lésions  du 
foie  au  cours  des  infections  et  d  en  préciser  le  mécanisme.  Elle  a  permis 
aussi  de  faire,  dans  de  bonnes  conditions,  l’analyse  chimique  de  l’or¬ 
gane.  C’esl  ainsi  que  j’ai  pu  mettre  en  évidence  les  variations  de  la  gly¬ 
cogénie  et  de  la  glycémie  et  que  j’ai  pu  établir  un  rapport  entre  les 
modifications  de  l’eau  et  des  lipides  et  l’état  fonctionnel  du  foie.  Quand 
le  foie  réagit  contre  l’infection  et  qu’il  est  capable  de  lutter  contre  les 
microbes  et  leurs  toxines,  la  proportion  d’eau  augmente,  traduisant 
ainsi  une  suractivité  fonctionnelle  ;  c’est  ce  qui  a  pu  faire  dire  qu’il  y 
avait  une  sorte  de  rajeunissement  de  l’organisme  ;  si,  au  contraire, 
l’infection  l’emporte,  les  cellules  hépatiques  se  laissent  infiltrer  de 
graisse  (i). 

Nous  pourrions  rappeler  encore  les  recherches  expérimentales  qui 
ont  éclairé  le  mécanisme  des  ictères,  de  la  lithiase  biliaire,  des  diverses 
glycosuries  ;  qui  ont  fait  connaître  les  modifications  qui  surviennent  au 
cours  des  affections  du  foie  dans  la  constitution  du  sang  et  des 
humeurs  et  dans  le  retentissement  des  troubles  hépatiques  sur  les 
organes  el  les  tissus,  .le  ne  reviendrai  pas  sur  tous  ces  faits.  Mais  il  me 
semble  utile  d  exposer  brièvement  les  tentatives  qui  ont  été  faites  pour 
provoquer  chez  les  animaux  le  développement  de  cirrhoses. 

(i  ;  II.  Rogeh.  I.cs  maladies  infectieuses,  Paris,  ]»p.  10/10-1091. 
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Cirrhoses  expérimentales.  —  Un  grand  nombre  cl expérimentateurs 
se  sont  proposé  de  reproduire  chez  les  animaux  des  cirrhoses  analogues 
à  celles  qu’on  observe  chez  l’Homme.  La  tentative  était  d’autant  plus 
justifiée  <pie  les  animaux  ne  sont  pas  à  l’abri  de  ces  affections.  On  les 
observe  surtout  à  la  suite  d  alimentai  ions  défectueuses.  On  a  décrit  chez 
le  Mouton,  sous  le  nom  de  lupinose,  une  affection  qui  sévit  dans  I  Alle¬ 
magne  du  N  ord.  Elle  est  due  à  une  substance  toxique  assez  mal  définie, 
qu’on  trouve  dans  les  fruits,  les  gousses  et  les  graines  du  lupin  et  dont 
on  peut  attribuer  la  production  à  des  altérations  microbiennes.  Ingérés 
à  haute  dose,  les  lupins  amènent  une  hépatite  aiguë  rapidement  mor¬ 
telle.  I  jCS  animaux  succombent  en  4  ou  5  jours  avec  des  symptômes 
rappelant  ceux  de  1  ictère  grave  et  l'autopsie  révèle  une  atropine  du  foie, 
qui  est  mou,  friable,  jaune  avec  dégénérescence  graisseuse  des  cellules. 
Si  le  poison  est  ingéré  à  moindre  dose,  on  observe  le  développement 
d'une  hépatite  interstitielle,  caractérisée  par  de  l’amaigrissement,  de 
l'ascite  et  une  hypertrophie  de  la  rate.  Le  foie  est  petit,  dur,  irrégulier. 

Le  Cheval  peut  être  atteint  de  lupinose,  mais  chez  lui  l’évolution  est 
celle  d’un  ictère  bénin.  Au  contraire,  l’ingestion  du  trèfle  hybride  altéré 
produit  un  ictère  aigu  mortel.  On  observe  encore  des  ictères  graves 
après  ingestion  de  drèches,  ou  d  herbes  provenant  de  pâturages  mondés. 

On  a  décrit  sous  le  nom  de  «  Maladie  de  Schvveisberg  »,  localité  de  la 
Hesse  où  on  1  observa  pour  la  première  fois,  une  affection  du  Cheval, 
qui  est  due  à  l’ingestion  de  plantes  •  altérées  et  qui  sé\it  parfois  sous 
forme  d’enzoolie  dans  les  pays  tourbeux  et  marécageux.  Elle  se  carac¬ 
térise  par  des  troubles  abdominaux,  un  léger  ictère,  de  l’amaigrisse¬ 
ment,  des  œdèmes  et  de  l’ascite.  La  mort  survient  au  bout  de  quelques 
mois,  de  2  à  8  ou  9,  et  l'autopsie  montre  de  la  cirrhose  et,  en  même 
temps,  une  dégénérescence  graisseuse  des  cellules. 

Le  Chien  peut,  lui  aussi,  être  atteint  de  cirrhose  atrophique  ou  hyper¬ 
trophique,  avec  ascite  et  anasarque  ;  mais  ces  affections  sont  rares. 

Tous  ees  faits  semblent  démontrer  que  chez  les  animaux  la  cirrhose 
est  due  à  l’ingestion  d  aliments  avariés  ;  ceux-ci  altèrent  les  cellules 
hépatiques,  y  provoquant  diverses  lésions,  le  plus  souvent  des  dégéné¬ 
rescences  graisseuses.  Si  l’évolution  est  lente,  la  cirrhose  se  développe 
consécutivement  à  la  lésion  cellulaire. 

Ignatowski  a  obtenu  des  résultats  analogues  en  soumettant  les  Lapins 
à  une  alimentation,  par  la  viande,  les  jaunes  d’œuf  ou  le  lait. 

L  influence  de  1  alimentation  ressort  des  expériences  de  Martin  et 
Pett.it,  qui  ont  nourri  des  Lapins  et  des  Rats  avec  de  la  poudre  de  lait. 
Au  bout  de  quelques  semaines,  les  urines  contenaient  de  l’albumine, 
quelques  hématies,  parfois  un  peu  de  glucose.  A  l’autopsie  011  trouvait 
des  altérations  du  foie  et  du  rein  :  le  microscope  révélait  une  sclérose 
hépatique  bi-veineuse,  prédominant  autour  du  système  porte. 

Ces  résultats  peuvent  être  rapprochés  de  ceux  qui  ont  mis  en  évi¬ 
dence  1  existence  d  une  cirrhose  d’origine  dyspeptique,  bien  étudiée  par 
Ilanot  qui  a  proposé  de  la  désigner  sous  le  nom  de  «  cirrhose  de  Budd  », 
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cm  I  honneur  de  celui  qui  1  entrevit  le  premier.  Son  développement  est 
attrdmé  nu\  substances  qui  proviennent  des  putréfactions  digestives  et 
possèdent,  pour  la  plupart,  une  action  dégénératrice  cl  sclérosante  :  tel 
esl  dn  moins  le  résultat  obtenu  avec  les  acides  butyrique,  lactique,  valé- 
rianique  et  surtout  avec  l’acide  acétique.  Il  en  est  de  meme  avec  les 
toxines  produites  par  le  colibacille  ou  avec  les  extraits  de  matières  féca¬ 
les  :  leur  introduction  dans  le  tube  digestif  est  suivie  d’une  angiocholite, 
d’une  nécrose  granuleuse  des  cellules  hépatiques  et  d’une  sclérose  rapide 
des  espaces  portes.  Krawkow  a  réussi  à  provoquer  des  lésions  scléreuses 
du  foie  chez  des  Poules  auxquelles  il  faisait  ingérer  des  matières  putrides. 

Les  albumines  hétérogènes  sont  capables  de  produire  des  dégénéres¬ 
cences  cellulaires  suivies  de  cirrhose.  C’est  ce  qu’on  a  observé  à  la  suite 
d  injections  répétées  de  sérums  étrangers  ou  de  bouillies  d  organes 
(Wells),  de  diverses  albumines  (Fisclder  et  Hjarsa)  ou  de  peptones 
(Feuillé). 

De  nombreuses  tentatives  ont  été  faites  pour  reproduire  la  cirrhose 
alcoolique  chez  les  animaux  :  elles  n’ont  pas  donné  de  résultats. 

La  plupart  des  expérimentateurs,  Strassmann,  Affanasiew,  Kahlden, 
Pohl,  n  ont  obtenu  que  des  dégénérescences  graisseuses.  Straus  et 
Blocq  avaient  réussi  à  reproduire  chez  des  Lapins  par  ingestion  d’alcool 
dilué  la  cirrhose  hépatique.  Mais  celle-ci  était  sous  la  dépendance  de 
l’inflammation  gastrique  que  déterminait  l’emploi  de  la  sonde  destinée 
à  introduire  la  boisson  alcoolique.  En  faisant  ingérer  l’alcool  mélangé 
aux  aliments  et  en  prolongeant  l’expérience  pendant  longtemps,  jus¬ 
qu’à  i5  mois,  Laffitte  n’a  observé  que  des  dégénérescences  graisseuses, 
partielles  ou  diffuses. 

Ces  résultats  négatifs  ont  conduit  à  rechercher  si  la  cirrhose  ne  relève 
pas  de  facteurs  multiples  ajoutant  leur  action  à  celle  de  l’alcool. 

Lancereaux  a  incriminé  le  sulfate  acide  de  potassium  que  renferme 
le  vin  après  la  double  opération  du  plâtrage  et  du  déplâtrage  ;  la  quan¬ 
tité  peut  atteindre  2  grammes  par  litre.  L  ingestion  de  ce  sel  produisit 
de  la  cirrhose  chez  les  animaux.  Frouin  et  Mauté  ont  confirmé  le  fait. 
Ayant  soumis  trois  Chiens  à  l’action  du  sulfate  acide  de  potassium,  ils 
ont  obtenu,  chez  un  animal  qui  succomba  au  bout  de  io  mois,  une  cir¬ 
rhose  avec  ascite.  Le  résultat  n’est  pas  constant.  Tl  a  été  observé  une 
fois  sur  trois. 

A  ces  faits  on  objecte  qu’en  Angleterre  la  cirrhose  est  fréquente  et 
qu  elle  est  provoquée  par  des  boissons  autres  que  le  vin  ;  1  altération 
est  décrite  sous  le  nom  caractéristique  de  foie  des  buveurs  de  gin  ( Gin - 
drinker  s  Liver).  Camus  a  observé  des  lésions  hépatiques  marquées  chez 
des  Chiens  qui,  pendant  2  semaines,  avaient  ingéré  de  1  absinthe. 

On  a  prétendu,  dans  ces  derniers  temps,  que  la  cirrhose  dite  alcooli¬ 
que  relève  de  l’action  combinée  de  1  alcool  et  de  la  tuberculose.  Les 
expériences  de  Van  den  Scheuercn  donnent  un  appui  à  cette  thèse.  Opé¬ 
rant  sur  des  Cobayes,  hauteur  constate  qu’on  ne  peut  déterminer  de 
cirrhose  ni  au  moyen  de  l’alcool,  ni  au  moyen  de  bacilles  de  Koch.  Mais 
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on  réussit  en  associant  I  alcool  à  1  action  d  un  bacille  tuberculeux  fort 
peu  virulent. 

Les  nombreuses  expériences  qui  ont  été  faites  avec  les  toxiques  les 
plus  divers  n’ont  abouti  que  d’une  façon  tout  à  fait  exceptionnelle  au 
développement  d  une  véritable  cirrhose,  (le  qui  se  produit  ce  sont  des 
alterations  sclcreuses  appréciables  seulement  au  microscope,  c’est-à-dire 
des  cirrhoses  histologiques.  Les  substances  qui  aboutissent  à  ce  résultat 
commencent  par  déterminer  des  dégénérescences  cellulaires.  La  sclérose 
se  développe  secondairement,  comme  un  processus  réactionnel  :  le  tissu 
conjonctif  vient  remplacer  les  cellules  qui  succombent  et  qui  dispa¬ 
raissent.  Mais  la  cirrhose  ne  se  produit  que  si  l’organisme  est  capable 
de  lomnir  un  travail  cicatriciel  ;  smon  on  observe  une  hépatite  paren¬ 
chymateuse.  fi  est  ainsi  que  le  phosphore  cl  1  arsenic,  les  deux  poisons 
stéatogènes  par  excellence,  déterminent  de  la  sclérose  s'ils  sont  donnés 
à  dose  minime.  Il  en  est  de  même  du  chloroforme.  L’inhalation  de  cet 
anesthésique  provoque  des  lésions  nécrotiques  du  foie  qu’on  a  étudiées 
chez  1  Homme  et  chez  les  animaux.  Les  injections  répétées  de  petites 
doses  entraînent  des  réactions  scléreuses. 

Dans  ces  derniers  temps,  l’attention  a  été  appelée  sur  le  rôle  des 
épices  dont  1  abus  produit  des  cirrhoses  dans  certains  pays  exotiques. 
P.  Lozek  a  observe  des  lésions  scléreuses  du  foie  chez  des  Chiens  sou¬ 
mis  à  une  intoxication  chronique  par  l’huile  de  moutarde,  le  curry,  les 
poivres  rouge,  blanc  et  noir. 

Parmi  les  nombreuses  substances  qui  sont  capables  de  provoquer 
dans  le  foie  des  réactions  scléreuses,  nous  citerons  les  poisons  hémoly¬ 
tiques.  Affanassiew  a  montré  que  le  glycérol,  1  acide  pyrogallique,  et 
suiloüt  la  tohiylenediannne  amènent  la  dégénérescence  des  cellules  cen¬ 
trales  des  lobules  et,  consécutivement,  des  lésions  scléreuses  intersti¬ 
tielles. 


Les  travaux  sur  les  propriétés  toxiques  du  tétrachloréthane  démon- 
tienl  que  1  inhalation  de  ce  corps  peut  provoquer  chez  l'Homme  des  cir¬ 
rhoses  lobs,  de  W  dlcox,  de  Fiessinger)  qu’on  a  reproduites  chez  les 
animaux  Vers  le  troisième  jour  de  l’intoxication,  le  cytoplasme  est 
devenu  homogène  ;  les  mitochondries  sont  invisibles  ;  les  noyaux  sont 
attends  de  pyenose.  Vers  le  huitième  jour,  la  réparation  commence  ; 
U  se  tad  une  hyperplasie  diffuse.  Mais  dans  les  points  les  plus  lésés  les 

Cf  xvem  1SparaiSSent  et  sont  remplacées  par  du  tissu  scléreux  (Fiessinger 
et  \\  oit).  v  n 

Des  métaux,  comme  le  plomb,  le  cuivre,  le  manganèse,  des  métal- 
01.ccs’  '""une  le  silicium,  des  poisons  microbiens  peuvent  aussi  déter¬ 
miner  des  scléroses  histologiques.  Mais,  comme  l’ont  bien  démontré 
>  inlrressantes  recherches  de  Fiessinger  (i)  et  de  ses  collaborateurs, 
s  msions  débutent  toujours  par  les  cellules  hépatiques  ;  celle  altéra- 


,  .  ",SINGt;,t  el  kuv  Albot.  Sur  le  développement  et  le  groupement 
""  •  nnales  d' Anatomie  pathologique,  octobre  1929. 
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lion  primitive  cl  fondamentale  est  suivie  d’une  cicatrisation  se  faisant 
aux  dépens  des  fibrilles  en  Ircillis  et  du  tissu  conjonctif.  La  lésion  sclé¬ 
reuse  est  toujours  consécutive  à  la  lésion  des  cellules  parenchymateuses. 
Ainsi  se  trouve  confirmée  la  conception  <pie  nous  avions  présentée  il  y 
a  4<>  ans  :  «  L’origine  des  cirrhoses,  disions-nous,  doit  être  cherchée 
dans  une  lésion  primitive  des  cellules  hépatiques...  l/idée  encore  clas¬ 
sique  de  rattacher  la  cirrhose  atrophique  à  une  altération  primitive  de 
la  veine  porte  est  née  d  une  étude  anatomique  incomplète  (i)  ». 

Que  ce  soient  des  poisons  minéraux,  organiques  ou  bactériens  qui 
interviennent,  l'expérimentation  permet  de  reproduire  beaucoup  plus 
facilement  les  dégénérescences  ou  les  infiltrations  cellulaires  que  la 
cirrhose.  C  est  surtout  la  stéatose  qui  se  développe.  La  dégénérescence 
amyloïde  est  plus  rare.  On  peut  l’observer  au  cours  des  maladies  spon¬ 
tanées  du  Cheval  (Johne,  Piane,  Rivolta,  Rabe),  dans  la  tuberculose 
des  Oiseaux,  ou  du  moins  du  Faisan  (Cadiot,  Gilbert  et  Roger),  dans  la 
tuberculose  du  Cobaye  (Charrin).  En  injectant  à  des  Lapins  et  à  des 
Poules  des  cultures  de  staphylocoque  doré,  Krawkow  a  obtenu  de  la 
dégénérescence  amyloïde  du  foie.  Tous  ces  résultats  sont  intéressants  ; 
mais  ce  sont  des  observations  isolées  qui  ne  permettent  pas  de  saisir  le 
mécanisme  de  la  dégénérescence  amvloïde. 


Cytolyse  hépatique  expérimentale,  —  De  nombreuses  tentatives  ont 
été  faites  pour  déterminer  une  destruction  massive  des  cellules  hépati¬ 
ques.  De  bons  résultats  ont  été  obtenus  en  injectant  dans  les  voies  biliai¬ 
res  un  acide  dilué,  acide  sulfurique  ou,  ce  qui  vaut  mieux,  acide  acé¬ 
tique.  C'est  le  procédé  que  nous  avons  utilisé  pour  étudier  le  rôle 
thermogène  du  foie. 

Un  grand  nombre  de  poisons  provoquent  une  stéatose  diffuse  de 
l'organe,  tels  sont  le  phosphore  et  le  chloroforme,  mais  ils  lèsent  en 
même  temps  les  autres  parties  de  l’organisme.  On  avait  espéré,  il  y 
a  quelques  années,  qu’on  arriverait  à  des  suppressions  fonctionnelles 
par  l’emploi  des  sérums  cytolytiques.  La  méthode  consiste  essentielle¬ 
ment  à  injecter  dans  1  organisme  d’un  animal  1  émulsion  d’un  organe 
d’un  autre  animal  appartenant  à  une  espèce  différente.  L’organisme 
réagit  par  la  formation  d  anticorps.  Plus  les  espèces  sur  lesquelles  on 
opère  sont  éloignées,  plus  les  résultats  sont  nets.  On  prend,  par  exem¬ 
ple,  du  foie  de  Chien  ;  on  le  réduit  en  bouillie  et  on  en  introduit  une 
certaine  quantité  dans  le  péritoine  d’un  Lapin  ou,  ce  qui  est  préférable, 
d’un  Canard.  L’animal  produit  des  anticorps  cytolytiques.  Son  sérum, 
injecté  à  des  Chiens  normaux,  aux  doses  minimes  de  2  à  4  centimètres 
cubes,  provoque  une  dégénérescence  aiguë  du  foie,  entraînant  rapide¬ 
ment  la  mort.  C’est  ce  qui  résulte  de  nombreuses  expériences  parmi 
lesquelles  il  convient  de  mentionner  celles  de  Delczcnne. 

(1)  II.  Roger.  Introduction  à  l'étude  de  lu  Médecine,  11'0  étl.,  Paris,  1899,  pp.  /1  So- 
4 SG  ;  8e  cd.,  192G,  pp.  39^-396. 
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Malheureusement  les  sérums  ainsi  préparés  ne  sont  pas  absolument 
spécifiques  ;  ils  lèsent  d’autres  organes  cl  spécialement  le  rein.  Réci¬ 
proquement,  les  sérums  néphrotoxiques  lèsent  le  foie.  Ces  effets  com¬ 
plexes  ont  été  attribués  au  sang  que  les  organes  renferment  (Pearse). 
11  faut  donc  commencer  par  un  lavage  préalable.  C’est  ce  qu’ont  fait 
Bierry,  Pet t it  et  Sehæffer  :  ils  ont  utilisé  soit  les  extraits  d  organes  lavés, 
soit  les  nucléoprotéides.  Les  altérations  n’ont  pas  encore  été  nettement 
spécifiques  :  bien  que  prédominant  sur  le  foie,  elles  n’épargnaient  pas 
le  rein.  Ce  qui  est  encore  plus  grave,  c’est  que  les  nucléoprotéides 
extraites  de  la  levure  de  bière  jouissent  de  propriétés  analogues.  On 
voit  donc  que  la  méthode  est  loin  de  donner  les  résultats  qu’on  en 
espérait. 


XXV 

L'INSUFFISANCE  HÉPATIQUE 


Depuis  que  se  sont  précisées  nos  connaissances  sur  le  rôle  dévolu  au 
foie  dans  1  arrêt  et  la  transformation  des  matières  toxiques,  nous  avons 
pu  saisir  le  mécanisme  des  troubles  qui  surviennent  au  cours  des  affec¬ 
tions  hépatiques. 

Bien  des  manifestations  cliniques  s’expliquent  par  une  auto-intoxica¬ 
tion.  Elles  sont  comparables  à  celles  qu’on  observe  au  cours  des  affec¬ 
tions  rénales.  On  dit  depuis  longtemps  que  l’ictère  grave,  l’expression 
la  plus  haute  de  1  insuffisance  hépatique,  est  au  foie  ce  que  l’urémie  est 
au  rein.  Les  deux  syndromes  traduisent  une  auto-intoxication  par  l’in¬ 
suffisance  de  1  organe  chargé  de  détruire  ou  d  éliminer  les  poisons. 

Afin  de  mieux  étudier  le  mécanisme  du  processus  on  a  pratiqué  sur  les 
animaux  l’extirpation  soit  des  reins,  soit  du  foie.  Mais  les  phénomènes 
qui  se  produisent  dans  ces  conditions  diffèrent  totalement  de  ceux  qu’on 
obsene  quand  les  organes  sont  lésés.  L’ablation  des  deux  rems  pro- 
\oque  le  développement  de  troubles  qui  ne  reproduisent  pas  le  tableau 
complexe  de  1  urémie  ;  1  ablation  du  foie  est  suivie  d  accidents  rapide¬ 
ment  mortels,  qui  n’ont  qu’une  lointaine  ressemblance  avec  les  mani¬ 
festations  multiformes  de  1  insuffisance  hépatique. 

Pour  reproduire  expérimentalement  le  grand  syndrome  de  1  insuffi- 
sarne  hépatique,  on  dispose  actuellement  de  plusieurs  méthodes.  On 
peu!  pratiquer  sur  des  Chiens  la  fistule  porto-cave.  On  observe  alors 
es  manifestations  nerveuses  fort  curieuses,  qui  oui  été  admirablement 
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décrites  par  Pn\lov  cl  ses  collaborateurs  cl  attribuées  par  eux  à  l'action 
du  carbainate  d  ammonium.  Ils  atteignent  leur  [dus  grande  intensité 
quand  on  donne  une  alimentation  carnée.  On  voit  alors  les  animaux,  de 
doux  et  obéissants  qu  ils  étaient,  devenir  méchants  et  entêtés  ;  dans 
quelques  cas,  ds  sont  tellement  furieux  tpi  ils  ne  laissent  pas  approcher 
le  garçon  chargé  de  leur  apporter  la  nourriture;  d  autres  marchent 
continuellement,  montent  aux  murs,  rongent  tout  ce  qu'ils  trouvent, 
puis  sont  pris  de  convulsions  cloniques  et  tétaniques.  A  la  suite  de  ces 
attaques,  ils  conservent  une  démarche  chancelante  ou  ataxique  ;  parfois 
ils  deviennent  aveugles  et  analgésiques.  Ces  manifestations  nerveuses 
et  mentales  sont  d  autant  plus  intéressantes  que  depuis  longtemps  les 
cliniciens  avaient  insisté  sur  le  rôle  des  altérations  du  foie  dans  la  genèse 
du  délire  et  avaient  décrit  une  folie  hépatique,  mise  en  parallèle  avec  la 
folie  brightique. 

<  >11  peut  étudier  1  insuffisance  hépatique  en  détruisant  les  cellules  au 
moyen  d  agents  chimiques  injectés  dans  les  voies  biliaires.  Pick 
employait  de  l’acide  sulfurique  dilué  qu  il  introduisait  par  le  canal  cho¬ 
lédoque.  Denys  et  Slrubbe  utilisèrent  l’acide  acétique  qui  donne  d’excel¬ 
lents  résultats.  La  survie  a  été  chez  les  Chiens  de  12  heures  en  moyenne 
dans  les  expériences  de  Denys  et  Strubbe,  de  2/f  à  48  heures,  dans  celles 
de  Pick.  Les  symptômes  observés  ont  été  semblables  dans  tous  les  cas  ; 
d'abord  les  animaux  paraissent  peu  incommodés  ;  puis,  au  bout  de 
10  à  20  heures,  ils  s’affaiblissent,  tombent  dans  le  coma  et  succombent 
après  avoir  eu  quelques  convulsions  terminales.  Les  Lapins  sont  morts 
rapidement  en  (i  ou  7  heures  dans  les  expériences  de  Pick  ;  dans  les 
expériences  que  nous  avons  faites,  la  survie  a  varié,  suivant  la  dilution 
employée,  de  12  à  72  heures  ;  les  animaux  ont  succombé  dans  1  anéan¬ 
tissement  après  quelques  convulsions  terminales,  ayant  eu  un  abaisse¬ 
ment  progressif  de  la  température  qui  peut  tomber  à  3i°  et  même  à 
2 70  ou  à  2C)0 . 

On  peut  encore  provoquer  une  insuffisance  aiguë  en  utilisant  cer¬ 
tains  poisons,  comme  le  phosphore  et  le  chloroforme,  qui  déterminent 
une  dégénérescence  massive  des  cellules  hépatiques  ou  en  employant 
du  sérum  cvtolvlique.  Mais  faction  des  uns  et  des  autres  n’est  pas  abso¬ 
lument  spécifique  et,  en  même  temps  (pic  le  foie,  atteint  divers  organes, 
surtout  le  rein. 

L’insuflisance  hépatique  est  réalisée  en  clinique  par  le  syndrome  de 
V  ictère  (/rave,  dont  on  peut  admettre  trois  grandes  variétés  :  1  ictère 
grave  infectieux,  localisation  hépatique  primitive  ou  secondaire  d  une  1 
infection  plus  ou  moins  bien  déterminée  ;  1  ictère  grave  toxique,  qui 
se  produit  quand  un  poison,  comme  le  phosphore,  a  lésé  les  cellules 
hépatiques  ;  I  ictère  grave  secondaire,  qui  vient  terminer  la  plupart  des 
affections  du  foie. 

Ces  trois  variétés,  dont  1  étiologie  est  bien  différente,  sont  réunies  par 
un  lien  pathogénique,  la  destruction  des  cellules.  Leurs  symptômes 
sont  analogues  parce  qu  ils  traduisent  I  aulo-intoxication  consécutive  aj 
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1  insuffisance  I it‘ p;i l it j uo .  Maigre  la  midi 1 1 > 1 1 <  ité  do  ses  causes,  I  ictère 
grave  constitue  une  véritable  cnlilc  clinique,  dont  ou  a  pu  comprendre 
le  mécanisme,  depuis  t j  11  on  connaît  1  action  du  foie  sur  les  poisons. 

Les  poisons  qui  ne  sont  plus  arrêtes  et  transformés  par  le  foie,  sont 
rejetés  par  1  urine.  L  augmentation  île  la  toxicité  urinaire,  dans  les  cas 
d'insuffisance  hépatique,  est  la  véritable  sauvegarde  de  l’économie.  Pour 
que  les  accidents  de  I  auto-intoxication  soient  évités,  il  faut  que  le  rein 
reste  perméable.  Or,  cette  glande  peut  s’altérer  à  son  tour  ;  quelquefois 
elle  est  frappée  en  même  temps  que  le  foie  par  la  même  cause  qui  agit 
sur  les  deux  organes  ;  c’est  ce  qu’on  observe  dans  quelques  empoison¬ 
nements.  I  intoxication  phosphoréc  par  exemple  ;  dans  nombre  de  mala¬ 
dies  infectieuses  et,  particulièrement,  dans  l’ictère  grave  primitif.  La 
synergie  qui  existe  entre  le  rein  et  le  foie  intervient  encore  dans  les  ras 
où  un  ictère  catarrhal  se  développe  au  cours  d’une  néphrite  chronique  : 
les  accidents  graves  ne  tardent  pas  à  apparaître.  Mais  généralement 
c  est  1  inverse  «pii  se  produit,  1  allection  hépatique  entraîne  une  affec¬ 
tion  rénale.  Les  expériences  de  Gouget  ont  mis  le  fait  en  évidence  : 
elles  démontrent  la  fréquence  des  lésions  du  rein  consécutives  aux  lésions 
du  foie. 

L  ictère  peut  jouer  un  rôle  dans  la  genèse  des  accidents.  Mais  ce 
rôle  est  bien  différent  de  celui  qu  on  lui  avait  attribué  autrefois.  II  inter¬ 
vient  simplement  en  ajoutant  une  source  nouvelle  d  auto-intoxication . 

Resterait  a  déterminer  quels  sont  les  poisons  qui  agissent.  Nous 
sommes  sur  ce  point  assez  peu  avancés.  Nous  savons  seulement 
que  1  insuffisance  hépatique  provoque  une  intoxication  complexe, 
puisque  le  foie  agit  sur  la  presque  totalité  des  substances  organiques, 
introduites  ou  formées  dans  l’organisme.  Ce  sonl  surtout  les  matiè¬ 
res  azotées  qui  interviennent.  Pavlov  incriminait  le  carbamate 
d  ammonium.  Ln  supposant  même,  ce  qui  n  est  pas  prouvé,  que  ce 
corps  se  produise  dans  1  organisme,  il  est  impossible  d  expliquer  une 
intoxication  aussi  multiforme  par  l’action  d  une  seule  substance.  L  in¬ 
suffisance  hépatique,  comme  1  insuffisance  rénale,  est  une  intoxication 
complexe.  Nous  pouvons  seulement  entrevoir  le  rôle  de  l’ammoniac, 
déterminant  une  alcalosc  anormale,  des  amino-acides,  des  polypeptides, 
des  peptones,  et  des  albumines  mal  élaborées.  Mais  nous  savons  actucl- 
enit ut  (pie  1  action  du  ioie  sur  les  matières  azotées,  comme  sur  les  <  1  if- 
erentes  substances  toxiques,  est  lice  a  sa  fonction  glycogénique.  Nous 
sommes  ainsi  conduits  a  une  conception  nouvelle  de  I  insuffisance  liépa- 
ique.  A  (elle  expression  un  peu  vague  nous  pouvons  substituer  celle, 
p  us  conforme  aux  acquisitions  modernes,  de  syndrome  d'hypoglyco- 
,7c/ue  hépatique.  Nous  pouvons  encore,  puisque  l'insuffisance  glyco¬ 
génique  aboutit  a  1  auto-intoxication,  accepter  1  expression  d  intoxica- 
F  ^ ' 1  r>P,j've’  Proposee  par  bischler  (i  ).  Pour  provoquer  le  syndrome, 

1,1  °pi're  sur  des  Chiens  auxquels  il  a  pratiqué  une  fistule  porlo- 

^  F'  1,8cni-EK.  Physiologie  und  Pathologie  der  Leber,  Berlin,  1916  ;  >e  .  .1. ,  191.3. 
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cave  et  qu’il  soumet  au  jeûne,  injectant  ensuite  de  la  phlorizoside.  Dans 
ces  conditions,  il  observe  une  évolution  grave,  liée  à  la  disparition  plus 
ou  moins  complote  du  glycogène  et  aboutissant  rapidement  à  la  mort. 
Mais  quand  I  animal  semble  sur  le  point  de  succomber,  il  suffit  de  lui 
injecter  du  glucose  dans  les  veines  pour  le  voir  se  rétablir.  Ces  résultats 
cadrent  parfaitement  avec  les  recherches  de  Mann  et  Magath  sur  les 
accidents  consécutifs  à  l’extirpation  totale  du  foie  et  mettent  bien  en 
évidence  le  rôle  primordial  de  la  fonction  glycogénique. 

I  ne  étude  parallèle  des  troubles  et  des  lésions  de  1  insuffisance  hépa¬ 
tique  a  été  faite  par  plusieurs  expérimentateurs.  C  est  ainsi  que  Sabra- 
zès,  de  Grailly  et  Dervillée  (i)  ayant  fait  ingérer  à  des  Lapins,  pendant 
3  jours  consécutifs,  io  centimètres  cubes  de  lait  additionné  de  i5  gouttes 
d  alcool  à  qb°  et  de  2  gouttes  de  chloroforme,  ont  constaté,  ia  jours 
plus  tard,  une  dislocation  des  travées,  un  aspect  flou  chromophobe  du 
ectoplasme  des  cellules  et  une  grande  raréfaction  du  glycogène,  qui 
est  parfois  en  dehors  des  cellules  sous  forme  de  boules  ou  de  plaques. 
L’administration,  pendant  3  jours,  d  une  cuillerée  à  café  de  jus  de 
viande  crue  de  Mouton,  produit  des  troubles  analogues.  Une  nouvelle 
biopsie  au  bout  d  un  mois  de  régime  normal  montre  le  retour  au  taux 
physiologique  de  la  teneur  en  glycogène.  Ces  intoxications  légères  et 
ces  ingestions  d’aliments  insolites  11e  suscitent  donc  pas  de  lésions  cel¬ 
lulaires  irrémédiables  dans  un  organe  doué  d’une  capacité*  de  régénéra¬ 
tion  bien  connue. 

En  étudiant  les  cellules  hépatiques  au  moyen  de  biopsies  pratiquées 
sur  1  Homme,  de  Grailly  a  pu  établir  un  parallélisme  entre  l’atteinte 
du  glvcogène  et  linsuffisance  du  foie.  Celle-ci  apparaît  dès  que  se  pro¬ 
duit  une  diminution  du  glycogène.  En  même  temps  se  développent  des 
altérations  du  chonclriome,  bien  décrites  par  Kenkoo  Taniguchi. 

Les  constatations  faites  par  les  expérimentateurs  comportent  une 
importante  déduction  clinique,  la  nécessité  de  combattre  1  insuffisance 
hépatique  par  la  médication  glucosée.  Mais  I  ingestion  des  féculents 
et  des  sucres  ou  I  injection  de  glucose  est  souvent  insuffisante.  11  faut 
administrer  en  meme  temps  glucose  et  insuline  :  la  «  r/lucose-insulin- 
tlierapy  »  (Riehter)  protège  ou  reconstitue  le  parenchyme  hépatique. 
De  nombreux  faits  expérimentaux  et  cliniques  confirment  les  bons  elfets 
de  cette  thérapeutique.  Bollman  et  Mann  ont  pratiqué  la  ligature  du 
canal  cholédoque  sur  un  certain  nombre  de  Chiens  :  ceux  qui  recevaient 
un  régime  alimentaire  riche  en  glucides  ont  survécu  beaucoup  plus 
longtemps  que  ceux  qui  recevaient  un  régime  mixte  ;  le  régime  carne  1 
précipitait  la  marche  des  accidents  et,  entraînait  une  mort  rapide.  Davies 
et  A\  hippie  ont  constaté  que  la  régénération  du  tissu  hépatique,  après 
intoxication  par  le  chloroforme,  s'accomplit  beaucoup  mieux  si  l’on  fait  i 

(1)  Sabrazès,  R.  de  Grailly  et  P.  Dervillée.  Recherches  expérimentales  sur  la 
teneur  en  glycogène  des  cellules  hépatiques  après  ingestion  de  substances  insolites  et  j 
toxiques.  Soc.  de  Biologie,  1937,  t.  CXXV,  pp.  645-648. 
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in  crier  chaque  jour  une  forte  dose  de  glucides.  iVe  pouvant  rapporter 
les  nombreuses  recherches  poursuivies  sur  cette  importante  question, 
je  signalerai  seulement  les  observations  de  Miasmkow,  qui  a  traite  huit 
i  as  désespérés  d  ictère  grave  par  îles  injections  intraveineuses  d  une 
solution  de  glucose  à  8  o/o  :  il  a  obtenu  cinq  guérisons  (i). 

D'après  Mario  Protti,  des  troubles  hépatiques  expliqueraient  l'action 
toxique  des  arsénoben/ènes.  On  éviterait  les  accidents  en  prescrivant 
pendant  3  ou  4  jours  un  régime  riche  en  glucides  et  en  injectant  en 
même  temps  4o  unités  d  insuline. 

Insuffisance  hépatique  par  surcharge  glycogénique  ou  lipidique.  — 

Des  recherches  cliniques  ont  fait  connaître  une  affection  curieuse  dont 
l'étude  présente  un  intérêt  considérable  pour  la  physiologie.  Les  obser¬ 
vations  successives  de  Parnass  et  Wagner  (i <>35),  Snapper  et  von  Cre- 
veld  i <) 3 8) ,  appelèrent  l’attention  sur  une  maladie  du  premier  âge, 
vraisemblablement  congénitale  cl  souvent  familiale,  caractérisée  par 
une  hépatomégalie  énorme  s  accompagnant  parfois  de  diabète.  La 
nature  de  la  maladie  fut  démontrée  par  Gierke  (iqaq),  1  hypertrophie 
du  foie  est  due  à  une  surcharge  glycogénique.  Debré  et  bémelaigne 
i  iq34  )  observèrent  des  cas  analogues,  mais  au  lieu  d’une  surcharge 
glvcos'énique,  ils  trouvèrent  une  surcharge  graisseuse.  Entre  ees  deux 
types  existent  des  transitions  :  il  v  a,  à  la  fois,  surcharge  graisseuse  et 
eivcoüémque.  Debré  (2)  propose  de  reunir  1  ensemble  de  ces  faits  sous 
le  nom  de  polycorie  1  beaucoup  ;  xopoç,  satiété). 

Celte  curieuse  affection,  dénommée  maladie  de  v.  Creweld  et,  plus 
souvent,  maladie  de  Gierke,  est  essentiellement  caractérisée  par  un 
retard  de  croissance  ;  une  hépatomégalie  avec  infiltration  massive  par 
des  substances  que  le  foie  met  en  réserve,  glycogène  ou  graisse  ;  une 
impossibilité  pour  l’organisme  de  mobiliser  les  réserves,  d  où  le  nom 
d'hépataryie,  proposé  par  Quinoke  foie  ;  inaction).  Le 

glycogène  est  stable  ;  la  glvcogénolvse  est  diminuée  et,  après  la  mort, 
la  transformation  en  sucre  ne  se  produit  pas.  L  insullisance  de  la  glyco- 
génolvse  explique  l’hypoglycémie,  la  sensibilité  très  grande  à  1  insuline, 
la  résistance  à  l’action  de  l’adrénaline,  qui  est  incapable  de  mobiliser 
le  glycogène.  Le  syndrome  humoral  est  complété  par  1  acétonémie  et 
par  une  lipémie  assez  élevée. 

Malgré  1  infiltration  massive  du  parenchyme,  les  cellules  hépatiques 
fonctionnent  assez  bien.  Aussi  11  observe-t-on  presque  pas  de  manifes¬ 
tations  cliniques. 

Le  point  de  départ  de  ce  curieux  état  morbide  est  mal  connu.  Il  sem¬ 
ble  rationnel  d  invoquer  un  trouble  primitif  des  glandes  endocrines, 
probablement  de  l’hypophyse. 

(*  Miasnikow.  Traitement  des  formes  graves  de  l’hépatite  parenchymateuse  aiguë 
par  le  glucose.  Waichebvraia  Gazclia,  Leningrad,  iq3o,  n°  11. 

(-)  R.  Debré.  Les  Polycories.  La  Presse  méd. ,  1  ,  pp.  8oi-8o3.  —  R.  Debré  et 

ù.  Semelaigne.  L'hépatomégalie  polycoriquc.  Ibid.,  ip35,  pp.  8Ü7-860. 
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Insuffisance  hépatique  post  opératoire.  —  De  nombreuses  observa- 
lions  clmi(|ues  oui  démontré  la  fréquence  des  troubles  hépatiques  et 
hépalieo-népb n tiques  à  la  suite  des  interventions  chirurgicales. 

Due  distinction  fondamentale  doit  être  faite.  Dans  un  certain  nombre 
de  cas,  les  accidents  sont  dus  au  chloroforme.  L  action  nocive  de  cet 
anesthésique  a  été  mise  hors  de  doute  par  l’expérimentation.  Nous 
avons  déjà  parlé  des  troubles  et  des  lésions  qu  il  provoque  :  dégénéres¬ 
cence  graisseuse  et  parfois  nécrose  des  cellules  hépatiques,  se  traduisant 
cliniquement  par  un  ictère  qui  débute  au  bout  de  2  i  heures  et  peut 
revêtir  I  aspect  et  suivre  l’évolution  de  1  ictère  grave.  Les  chirurgiens 
anglais  ont  prôné  1  ingestion  de  féculents  quelques  heures  avant  l’opé¬ 
ration,  dans  le  but  d’augmenter  la  teneur  en  glycogène  et,  conséquem¬ 
ment,  la  résistance  de  la  cellule. 

Dans  les  cas  où  une  tare  hépatique  prédispose  au  développement  de 
1  ictère  grave,  il  est  indiqué  d  utiliser  1  éther.  Cette  substance  ne  trou¬ 
ble  presque  pas  le  fonctionnement  hépatique.  Chevrier  signale  seule¬ 
ment  un  certain  degré  d’hyperbilirubinémie. 

L’acte  opératoire  lui-même  déclenche  une  série  de  troubles,  relevant 
tous  d’une  insuffisance  hépatique  et,  secondairement,  d  une  lésion 
rénale.  Dans  les  cas  légers,  les  manifestations  cliniques  sont  milles  et 
les  troubles  fonctionnels  du  foie  ne  sont  révélés  que  par  l’épreuve  du 
rose  bengale  ou  de  la  galactosurie  provoquée. 

Dans  les  formes  plus  sérieuses,  on  observe  de  la  fièvre,  de  1  ictère, 
des  troubles  urinaires,  diminution  de  la  diurèse,  albuminurie,  oedèmes. 
L  examen  du  sang  a  donné  des  résultats  fort  intéressants  :  azotémie, 
signalée  par  Lucas-Championnière  dès  i8q3,  qui  est  une  manifestation 
presque  constante  le  lendemain  des  interventions  chirurgicales  ;  1  azote 
non  protéidique  qui,  à  1  état  normal,  varie  de  0,25  à  o,35  par  litre  de 
sang,  peut  monter  à  2  grammes  et  2,00.  Parmi  les  corps  azotés  qui 
se  trouvent  en  excès,  il  faut  signaler  les  polypeptides.  J.  Dunan  et 
J.  Vague  ont  insisté  sur  l’augmentation  de  la  créatinémie  et  de  la  créati¬ 
ninémie  :  la  créatine  s’élevant  de  3/i  milligrammes  à  t\ 7  et  Go  et,  dans 
les  cas  mortels,  à  7 5  et  82  ;  la  créatinine  de  1 1  milligrammes  à  20 
et  5o  et,  dans  les  cas  mortels,  à  Go  et  80. 

On  constate  en  même  temps  une  hypochlorurémie  suivie  d  une  hypo- 
chlorurie  ;  une  augmentation  plus  ou  moins  marquée  du  glucose  et  des 
corps  céloniques  ;  le  développement  de  1  acidose. 

Pribram  a  décrit  les  altérations  provoquées  par  les  interventions  opé¬ 
ratoires.  Il  y  aurait  tout  d’abord  un  œdème  fugace  du  foie,  qui  s  obser¬ 
verait  d  ailleurs  au  cours  de  divers  troubles  digestifs,  simple  fluxion 
<pic  l’auteur  compare  à  1  urticaire.  A  un  degré  de  plus  se  produit  une 
inflammation  séreuse.  On  peut  observer  ensuite  une  hépatite  lymphan- 
gitique  avec  tuméfaction  des  ganglions  périhépaliques. 

Contre  les  accidents  opératoires,  on  a  recours  aux  injections  de  glu¬ 
cose.  P.  Du  val  utilise  les  extraits  hépatiques  qui  font  baisser  le  taux 
des  polypeptides  contenus  dans  le  sang,  «'lèvent  la  proportion  d  urée 
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cl  augmentent  la  diurèse.  Landsberg  a  < »l >1  «mi 1 1  aussi  d'excellents  résul- 
tats  par  les  injections  d  extraits  hépatiques  <pi  d  conseille  à  Mire  curai  il' 
et  à  litre  préventif. 

Insuffisance  gravidique  du  foie.  —  Les  modifications  qui  se  produi¬ 
sent  dans  le  foie  an  cours  de  la  gestation,  aboutissent  fréquemment  an 
développement  d  une  insuffisance  plus  ou  moins  marquée,  entraînant 
un  certain  degré  d  intoxication,  toxémie  gravidique,  gestosis  de  Freund. 

Le  point  de  départ  de  I  liépalose  graudique  a  été  placé  dans  des 
altérations  du  placenta  el  des  villosités  choriales.  Les  troubles  des  glan¬ 
des  endocrines,  du  loie  et  des  rems  oui  élé  dé'inontrés  par  de  nom¬ 
breuses  recherches.  Parmi  celles-ci  nous  citerons  celles  de  Yurnberger 
qui  a  soumis  des  femmes  enceintes  à  une  séné  d  «"•preuves  fonctionnelles 
capables  de  déceler  1  insuffisance  hépali<pie  :  l’ingestion  de  5o  grammes 
de  gélatine  a  montré  un  trouble  dans  la  désintégration  des  acides  ami¬ 
nes  ;  1  épreuve  de  1  insuhne-glucose-eau  qui  consiste  à  îniecter  ao  uni¬ 
tés  d  insuline  et,  :>o  minutes  plus  tard,  à  faire  prendre  5o  grammes  de 
glucose  dans  5oo  centimètres  cubes  d  eau,  puis  i  litre  d’eau,  ne  pro¬ 
voque  pas  d  hypoglycémie  chez  les  individus  normaux  ;  chez  les  femmes 
gravides,  la  teneur  eu  glucose  tombe  fréquemment  à  0,7  par  litre  et, 
même  au-dessous  de  0,7.  L  injection  de  5o  milligrammes  de  bilirubine 
montre  une  assez  forte  rétention  et  un  retard  d’élimination. 

L  analyse  chimique  du  sang  et  des  urines  permet  de  constater  des 
troubles  multiples  qu’011  peut  classer  de  la  façon  suivante  : 

tondions  biliaires  :  hématolyse  et  biligénie  augmentées  ;  rétention 
constante  (Brulé)  des  sels  biliaires  ;  hyperbilirubinémie,  au  début  et  à 
la  lin  de  la  gestation,  dans  80  à  90  0/0  des  cas  ;  urobilinurie,  dans  27 
à  4 tî  0/0  des  cas  ; 

Métabolisme  glucidique  :  glycosurie  alimentaire,  sans  augmentation 
notable  de  la  glycémie  ;  glycuronurie  normale  (Jean,  Clogne,  Galca- 
terra,  Yolpe),  diminuant  dès  qu’apparaissent  des  manifestations  de  loxé- 
mie  gravidique  ; 

Métabolisme  lipidique  :  augmentation  des  lipides  et  surtout  des  léci- 
tliines  et  du  cholestérol  contenus  dans  le  sang  ;  acétonurie  fréquente  ; 

Métabolisme  protidique  :  diminution  de  l  uréopoèse  hépatique,  surtout 
niai «| née  a  la  lin  de  la  gestation  (Seitaro  Kamala)  ;  augmentation  de 
1  ammoniac,  servant  en  partie  à  neutraliser  l’acidose;  hvperamino- 
acidurie  ;  augmentation  de  la  créatinine  contenue  dans  le  sang  et 
mine;  creatinurie  fréquente;  albuminurie  fréquente. 

Arrives  au  terme  de  ce  long  exposé,  si  nous  comparons  ce  qu’était 
a  physiologie  du  foie,  a  1  époque  de  Claude  Bernard,  avec  ce  quelle 
es  menue  aujourd  h  111 ,  nous  ne  pouvons  nous  défendre  «I  un  senti- 
JTî (  1 1 1  d  admiration  devant  1  elforl  accompli  par  les  physiologistes  el 
mipoi  tance  des  résultats  obtenus.  Sans  remonter  aussi  loin,  consi- 

",,ls  Sllnplement  les  progrès  qui  ont  été  effectués  depuis  10  ans, 
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c  ol-à-dire  depuis  1  année  où  fut  publiée  la  première  édition  de  cet 
article. 

Des  chapitres  nouveaux  ont  été  ajoutés.  (Test  d’abord  un  chapitre 
sur  les  rythmes  fonctionnels  du  foie,  qui  nous  expliquent  bien  des  faits 
contradictoires;  c’est  ensuite  un  chapitre  sur  les  hydrocarbures,  dont 
on  ne  soupçonnait  même  pas  la  présence  dans  les  organismes  vivants  ; 
ce  sont  surtout  deux  chapitres  sur  les  hormones  et  sur  les  vitamines. 
Nous  connaissions,  il  y  a  10  ans,  les  actions  antagonistes  de  l’insuline 
et  de  I  adrénaline.  Mais  la  question  des  hormones,  agissant  directe¬ 
ment  ou  indirectement  sur  le  foie,  a  pris  une  ampleur  maltendue  ;  leur 
intervention  explique  la  régulation  des  fonctions  hépatiques,  ainsi  que 
l’action  synergique  des  diverses  parties  de  l’organisme.  Nous  savons 
aussi  que  le  foie  fabrique  des  hormones  et  des  auto-hormones,  dont  la 
mieux  connue  a  été  décrite  par  les  savants  japonais  sous  le  nom  de 
yakriton . 

L  histoire  des  vitamines  a  été  rénovée  par  la  connaissance  que  nous 
avons  de  leur  accumulation,  de  leur  activation  et,  pour  quelques-unes, 
de  leur  formation  dans  le  foie. 

Tout  un  chapitre  nouveau  est  né  des  recherches  sur  la  fonction  héma- 
lopoétique  du  foie,  recherches  qui  ont  abouti  au  traitement  rationnel 
des  anémies  par  l’opothérapie  hépatique  ou  gastro-hépatique. 

Beaucoup  de  substances,  déjà  connues,  ont  été  de  nouveau  étu¬ 
diées  et  les  résultats  qui  ont  été  obtenus  ont  enrichi  leur  histoire  de  faits 
d'un  intérêt  considérable.  Prenons,  par  exemple,  le  cholestérol  qui  était 
considéré  comme  un  déchet  inutile  et  dangereux  et  ne  semblait  bon  qu’à 
donner  naissance  à  des  calculs  biliaires.  On  sait  aujourd’hui  que  le 
cholestérol  remplit  un  rôle  physiologique  d’une  importance  primor¬ 
diale  ;  on  connaît  sa  formation  dans  l’organisme  par  cyclisation  de 
1  acide  oléique  ;  on  a  démontré  ses  parentés  avec  les  acides  biliaires, 
avec  les  hormones  génitales,  avec  la  corline,  avec  la  vitamine  E,  avec 
certains  poisons  des  Batraciens,  avec  les  carbures  cancérigènes.  Les  cli¬ 
niciens  erovaient  accomplir  une  œuvre  ulile  et  suffisante  en  en  faisant 
faire  le  dosage  dans  le  sang  :  les  physiologistes  ont.  transformé  la  ques¬ 
tion  et  ouvert  des  voies  nouvelles  à  la  pathologie. 

Plac  é  comme  une  barrière  sur  le  courant  sanguin  de  la  veine  porte, 
le  foie  peut  être  considéré  comme  un  réservoir,  un  grenier  et  une  usine. 
Héservoir,  il  retient  l’eau  provenant  de  l’alimentation  et  y  déverse  des 
produits  qui  serviront  à  la  nutrition  et  aux  sécrétions.  Grenier,  il  accu¬ 
mule  les  matières  organiques  et  minérales  et,  agissant  comme  une 
usine,  il  leur  fait  subir  des  transformations  qui  étaient  entrevues  depuis 
longtemps,  mais  n  ont  été  précisées  qu’en  ces  dernières  années.  Car  la 
physiologie  du  foie  a  profilé  de  presque  toutes,  pour  ne  pas  dire  de  toutes 
les  découvertes  de  la  chimie  biologique.  Voilà  comment  nous  connais¬ 
sons  exactement  la  nature  du  glucose  «pic  le  foie  déverse,  glucose  insta¬ 
ble  et.  par  conséquent,  utilisable,  qui  diffère  de  tous  les  glucides  intro¬ 
duits  dans  l’alimentation.  Nous  possédons  des  renseignements  précis 
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sur  la  combustion  des  1  i pitiés ,  sur  les  transformations  des  matières  azo¬ 
tées  et  sur  la  nature  des  protéines  élaborées  dans  le  foie  ;  sur  le  pouvoir 
uréopoétique  de  cette  glande  ;  sur  son  rôle  dans  la  coagulation  du  sang, 
dont  l’élude  a  été  complétée  par  la  découverte  de  l’héparine  ;  sur  la 
fonction  thiopcxiquc  et  sur  I  importance  du  glutathion.  En  même  temps, 
les  physiologistes  ont  complété  nos  connaissances  sur  le  glycogène 
hépatique  ;  ils  ont  montré  (pie  celle  substance  intervient  constamment 
au  cours  des  transformations  chimiques  qui  se  passent  dans  le  foie,  don¬ 
nant  ainsi  une  ampleur  inattendue  à  la  grande  découverte  de  Claude 
Bernard. 

Les  progrès  de  la  physiologie  comportent  de  nombreuses  applications 
médicales.  Car,  on  ne  saurait  trop  le  répéter,  c’est  la  physiologie  qui, 
avec  la  chimie  cl  la  physique  biologiques,  doit  servir  de  point  de  départ 
et  de  point  d  appui  à  toutes  les  études  cliniques.  Or  la  physiologie  a 
démontré  la  solidarité  des  diverses  parties  de  l’organisme,  leur  synergie 
et  leur  collaboration.  Elle  a  précisé  la  nature  des  mutations  chimiques 
qui  s’y  produisent  et  a  mis  en  vedette  le  rôle  de  la  glande  hépatique  qui 
en  dirige  le  fonctionnement  et  en  assure  la  coordination.  Voilà  com¬ 
ment  le  foie  mérite  d’être  dénommé  le  laboratoire  central  de  1  orga¬ 
nisme. 
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ÉTUDE  PHYSIOLOGIQUE  DE  LA  VÉSICULE 
ET  DES  VOIES  BILIAIRES  EX TRA-IIÉPA  TIOUES 
A  L'ÉTAT  NORMAL 


La  vésicule  biliaire,  dont  la  pathologie  a  été,  au  cours  des  dernières 
années,  considérablement  remaniée  et  précisée,  restait  jusqu’à  une 
époque  relativement  récente,  un  des  rares  organes  de  l’économie  qui 
n  a\ ait  pas  sa  physiologie  nettement  établie.  Il  n’en  est  plus  de  même 
à  1  heure  actuelle  et  de  très  nombreux  travaux,  parus  tant  en  France 
qu  a  1  etranger,  ont  permis  de  préciser  et  de  compléter  la  conception 
initiale  des  physiologistes  qui,  depuis  longtemps,  considéraient  le  cholé- 
yv'lc  uniquement  comme  un  réservoir  où  la  bile  s  accumule  dans  l’in¬ 
tervalle  des  digestions  pour  être  déversée  dans  le  duodénum  au  moment 
du  passage  du  chyme  gastrique.  Rappelons  que  l’opinion  précitée  a 
ùomé  une  base  solide  dans  les  travaux  de  Doyon  qui  a  démontré  la 
contractilité  de  ce  réservoir  et,  par  conséquent,  son  acthe  intervenlion 
clans  1  excrétion.  Malheureusement  celte  notion,  trop  discrètement 
exposée,  semble  avoir  peu  retenu  1  attention  et  être  ensuite  tombée 
-ui"  1  oubli.  G  est  pourquoi  le  rôle  de  la  vésicule  a  pu  être  de  nouveau 
!|(  1 1  * 1  ù  divers  points  de  vue,  les  uns  déniant  à  cet  organe  jusqu’au 
1™°  Y  1  éservoir  biliaire,  les  autres  contestant  même  son  pouvoir  cou- 
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La  vésicule  biliaire,  au  point  de  vue  physiologique,  n'est  pas  une 
voie  biliaire  comme  on  le  dit  encore  aujourd’hui,  mais  un  organe  pourvu 
d  une  action  autonome.  Elle  exerce  une  série  de  fonctions  importantes 
que  nous  étudierons  successivement.  Ce  sont  d’abord  la  fonction  con¬ 
tractile  et  la  fonction  de  réservoir  biliaire.  Ce  sont,  ensuite,  vis-à-vis 
de  la  bde  qui  y  est  contenue,  les  fonctions  de  concentration,  d’absorption 
et  de  sécrétion.  Nous  aurons  aussi  un  mot  ;t  dire  de  la  sensibilité  \ési- 
culairc. 

En  opposition  avec  cette  indépendance  fonctionnelle,  ainsi  que 
nous  1  avons  démontré  ailleurs,  les  voies  biliaires  ont,  en  outre,  une 
physiologie  d  emprunt  dépendant  de  la  glande  hépatique  et  du  réser¬ 
voir  vésiculaire.  Enfin  le  sphincter  d’Oddi  qui,  par  son  siège, 
influence  directement  1  écoulement  de  la  hile  du  l'oie  et  de  la  vésicule, 
exerce  un  rôle  physiologique  important  dont  les  modifications  patho¬ 
logiques  retiennent  et  retiendront  de  plus  en  plus  l’attention  des  cher¬ 
cheurs. 


I.  —  la  FONCTION  DE  RESERVOIR  BILIAIRE 


La  fonction  de  la  vésicule  en  tant  que  réservoir  biliaire  a  fait  l’objet 
de  critiques  qui,  à  un  examen  superficiel,  paraissent  de  quelque  poids. 
Mann  a,  dans  cet  ordre  d  idées,  tiré  argument  de  la  différence  entre  la 
quantité  de  bile  sécrétée  par  le  foie  au  cours  des  2 4  heures  et  le  volume 
de  la  cavité  du  cholécyste.  11  semble,  en  effet,  qu’il  y  ait  quelque  dys¬ 
harmonie  entre  une  sécrétion  hépatique  d  au  moins  8oo  et  peut-être 
1.200  centimètres  cubes,  d’une  part,  et  d’autre  part,  une  capacité  vési¬ 
culaire  de  45  centimètres  cubes  environ  (5o  pour  Piersol,  3o  à  4o  pour 
Luschka,  33  à  35  pour  Krause).  G.  11.  Mayo  a  soutenu  que  la  capacité 
vésiculaire  peut,  dans  le  jeu  physiologique  normal,  varier  du  simple 
au  triple  sans  déterminer  de  sensation  spéciale.  En  d  autres  termes,  il 
pense  qu  elle  peut  être  portée  à  i5o  centimètres  cubes.  Nous  ne  sau¬ 
rions,  quant  à  nous,  accepter  cette  opinion  et  nous  estimons  que  les 
vésicules  qui  atteignent  un  semblable  volume  relèvent  d’états  patholo¬ 
giques,  en  particulier  de  la  stase  mécanique  ou  de  l’atonie. 

Du  rapprochement  des  chiffres  de  Mann  on  est  tenté  de  déduire,  avec 
ce  physiologiste,  que  le  réservoir  vésiculaire  ne  saurait  recueillir  plus 
de  5  o/o,  peut-être  même  seulement  i  o/o  de  la  bile  sécrétée  par  le  foie. 

S  il  en  était  ainsi,  il  faut  bien  avouer  que  son  rôle  actif  apparaîtrait 
singulièrement  réduit.  Nous  avons  montré  qu’il  y  a  dans  ce  raisonne¬ 
ment  simpliste  une  mauvaise  interprétation  des  faits.  Il  ne  faut  pas 
oublier  d’abord  que  la  sécrétion  nycthémérale  du  foie  est  essentiellement  I 
discontinue  et  qu’en  particulier  elle  augmente  au  cours  de  la  digestion 
sous  I  influence  de  la  séeréline,  comme  l’ont  observé  Bayliss  et  Starling. 

\  ce  moment,  le  sphincter  d'Oddi,  largement  ouvert,  donne  libre  cours 
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au  flux  hépatique  cl  la  hile  excrétée  dans  ccs  conditions  ne  saurait  entier 
en  hune  de  compte  dans  la  quantité  que  la  vésicule  bdiaire  est  suscep- 
lihlc  de  collecter.  Une  seconde  considération  a  plus  d  importance.  Dans 
les  pays  civilisés,  et  c’est  sur  les  sujets  de  ces  pays  qu’ont  porté  les 
recherches  relatives  à  la  quantité  do  bile  sécrétée  et  à  la  capacité  vési¬ 
culaire,  l'homme  divise  sa  nourriture  quotidienne  en  trois  repas.  C’est 
dire  qu  à  trois  reprises,  dans  les  o.l\  heures,  la  vésicule  déverse  son 
contenu  dans  le  duodénum  et  qu  à  trois  reprises  elle  peut  recevoir  .à 
nouveau  une  certaine  quantité  de  bile  dans  sa  cavité.  Si  l’on  ajoute  à 
ceci  le  fait  que  le  cholécyste  concentre  cette  bile  par  absorption  d’eau 
et  la  réduit  des  deux  tiers  et  peut-être  des  trois  quarts  de  son  volume, 
on  se  rend  compte  que  la  quantité  qui  passe  par  la  vésicule  est  propor¬ 
tionnellement  bien  plus  importante  que  ne  le  montrent  les  calculs  de 
Mann.  Nous  ne  pensons  pas  d  ailleurs  qu’il  soit  possible  de  chiffrer 
exactement  le  rapport  entre  la  sécrétion  hépatique  et  la  quantité  de  bile 
qui  passe  par  la  vésicule.  Il  entre  trop  d  inconnues  dans  ce  problème, 
en  particulier  le  taux  et  les  fluctuations  de  la  sécrétion  suivant  les  régi¬ 
mes,  la  capacité  variable  du  cholécyste,  1  inconstance  de  son  pouvoir 
concentrateur  et,  last  not  least,  de  sa  puissance  contractile. 

En  somme,  il  ne  nous  paraît  pas  douteux  que  la  vésicule,  malgré  sa 
faible  capacité  de  3o  à  5o  centicubes,  peut  remplir  efficacement  son 
rôle  de  réservoir  biliaire,  qui  est  avant  tout,  comme  nous  1  avons  vu, 
un  réservoir  contractile  dont  la  fonction  passe  par  deux  étapes  sans  cesse 
alternantes.  Tantôt  c  est  la  phase  passive  qui  commence  au  moment 
où,  après  la  digestion  duodénale,  le  sphincter  d’Oddi  fermé  détermine 
le  reflux  biliaire  vers  le  cholécyste  inerte.  Tantôt  vient  la  phase  active 
qui  commence  au  début  de  la  digestion  duodénale  suivante,  quand  le 
réservoir  biliaire  projette  son  contenu  dans  l’intestin  sous  l  infiuence 
des  actions  diverses  que  nous  aurons  à  étudier. 

La  distension  extrême  du  cholécyste  arrêterait,  d’après  certains 
auteurs,  la  sécrétion  biliaire  du  foie.  Il  est  plus  probable  que  cet  arrêt 
tient  moins  à  la  distension  du  réservoir  qu’à  la  pression  dans  les 
canaux  de  la  bile  qui  arrive  à  dépasser  dans  ces  conditions  la  pression 
sécrétoire  du  foie. 


II.  —  LA  FONCTION  CONTRACTILE  DE  LA  VÉSICULE 


Ea  contractilité  est  la  fonction  fondamentale  de  la  vésicule  cl  peut-être 
telle  qui  mérite  d  être  plus  particulièrement  étudiée.  Après  avoir  mon- 
.  qu  anatomiquement  cette  fonction  est  indiscutable,  nous  ferons  la 
t'ilique  des  théories  et  expériences  contraires  à  cette  notion.  Puis  nous 
exposerons  les  preuves  de  la  contractilité  vésiculaire  tirées  de  1  étude  de 

'!  ' «‘Sic 1 1 le  séparée  du  corps  ou  de  l  observation  sur  l  homme  ou  l  aminai 
vivant. 
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Cette  étude  de  la  contractilité  pose  la  question  du  vidage  de  la  vésicule 
cl,  à  ce  sujet,  nous  envisagerons  le  rôle  des  voies  biliaires  exlra-hépali- 
ques,  des  sphincters  cystiqucs  et  cholédociques  en  particulier.  En  con¬ 
clusion  de  ces  différents  exposés,  nous  préciserons  les  notions  acquises 
sur  le  vidage  alimentaire  (‘l  le  vidage  pharmacodynamique  de  la  vésicule. 

C’est  à  propos  de  la  contractilité  vésiculaire  que  nous  aurons  à  dire 
ce  que  Ion  sait  actuellement  de  son  innervation. 

L  importance  de  la  fonction  contractile  de  la  vésicule  est  inscrite  dans 
son  anatomie  même.  Il  est,  en  effet,  indéniable  que  l'efficacité  de  la 
contraction  vésiculaire  se  trouve  favorisée  par  la  disposition  de  ses  cou¬ 
ches  musculaires  qu  ont  bien  étudiées  au  point  de  vue  histologique  Ran- 
\ier,  puis  Doyon,  sur  différentes  espèces  d  animaux.  Des  recherches 
analogues  oui  été  laites,  d  une  façon  un  peu  superficielle  d  ailleurs,  sur 
la  vésicule  de  1  homme  par  Schikinami  et  Hendrickson,  puis  reprises 
cl  complétées  par  Mann. 

La  vésicule  du  cobaye  comprend  deux  plans  musculaires  dont  l’un 
est  accolé  au  péritoine  et  l'autre  à  la  muqueuse.  La  description  de  ces 
deux  couches  musculaires  a  été  fort  bien  faite  par  Ranvier.  La  première 
est  formée  de  fibres  lisses  à  direction  transversale.  «  Ces  fibres  sont 
groupées  en  petits  faisceaux  de  diverses  grosseurs  qui  se  placent  les 
uns  à  coté  des  autres,  non  pas  parallèlement,  mais  en  divergeant  un 
peu,  de  manière  à  s’accoler  deux  à  deux  sur  un  certain  trajet,  puis  à 
se  séparer  de  nouveau  pour  aller  se  joindre  plus  lom  à  d  autres  fais¬ 
ceaux.  11  en  résulte  une  sorte  de  réseau  à  mailles  ovales  ou  elliptiques 
dont  le  grand  axe  est  dirigé  dans  le  sens  transversal.  La  couche  muscu¬ 
laire  (pii  se  rattache  au  plan  muqueux  présente  exactement  en  petit  la 
même  disposition.  »  Chez  le  chien  la  disposition  semble  quelque  peu 
différente.  «  En  effet,  les  muscles,  au  lieu  de  former  des  mailles  assez 
régulières  qui  enserrent  en  quelque  sorte  toute  la  surface  du  réservoir,  se 
groupent  en  faisceaux  suivant  un  pelit  nombre  de  directions  principales 
qui  se  coupent  obliquement  entre  elles.  En  somme,  les  libres  muscu¬ 
laires,  au  lieu  d’être  toutes  unies  entre  elles  par  l’intermédiaire  de  fibres 
anastomotiques,  se  portent  d’un  faisceau  à  I  autre,  constituant  des 
slrates  dislmels  de  faisceaux  musculaires  lisses  disposés  parallèlement 
entre  eux,  dans  I  épaisseur  d  un  même  plan.  »  L  importance  de  la  laine 
musculaire  varie  d  après  1  espèce  animale.  Chez  le  chien,  il  y  a  quatre  à 
cinq  couches  de  fibres  lisses  séparées  les  unes  des  autres  par  des  minces 
nappes  de  lissu  conjonctif,  tandis  que,  chez  la  carpe,  on  ne  trouve 
qu'une  seule  couche  contractile.  Chez  1  homme,  ainsi  que  nous  1  avons 
dil,  on  ne  possède  aucune  description  très  précise.  On  sail  seulement, 
d’après  Schikinami  et  Hendrickson,  que  les  fibres  circulaires  sont  très 
préd<  unifiantes . 

Celle  élude  d  anatomie  comparée  fournit  une  donnée  importante. 
C’est  que  la  couche  musculaire  de  la  vésicule  a;  dans  toute  la  série  ani¬ 
male,  une  disposition  réticulaire  avec  prédominance  des  libres  circu¬ 
laires.  La  disposition  réticulaire  esl,  on  le  sait,  favoral.de  à  une  rétrac- 
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Imn  sur  tous  les  diamètres.  (lest  même,  d’après  Ihmvier,  «  le  plus  par- 
l'ail  sv slème  au  point  de  vue  du  retrait  par  contraction.  »  Il  esl  d’ailleurs 
lanle  de  melli(*  en  évidence  eelle  rétraction  sur  I < > 1 1 s  les  diauièlr(“s  avec 
rerlams  dispositifs  expérimentaux. 

(lOinme  on  l< 1  voit,  il  n  v  a  pas  g ra nd  fond  a  faire  a  des  (  >b|eol  ions  for- 
m niées  au  nom  de  l'anatomie  contre  la  fonction  eonlractilc  du  rliolé- 
c\sle.  <  hi  ne  saurait  accepter  a  cet  egard  les  idées  de  Swecl  (pii  a  insisté 
sur  la  pauvreté  de  la  lunèpie  musculaire  de  la  vésicule.  On  ne  peut  non 

plus  s’arrêter  à  une  autre  objerli . al  fondée  de  Hovden,  à  savoir 

i|ue.  le  tissu  élash.pic  avant  trois  lois  plus  d'importance  (pie  le  tissu 
musculaire  dans  la  paroi,  le  rôle  du  réservoir  liiliaire  doit  être  surtout 
passif . 


CRITIQUE  DK  S  TUKORIKS  ET  EXPÉRIENCES  CONTRAIRES 
A  LA  NOTION  DK  LA  CONTRACTILITÉ  VÉSICULAIRE 


Le  pouvoir  contractile  du  clmlécx  sic  a  été  universellement  admis  par 
les  pl i\ siologisles  et  les  médecins  à  la  suite  des  travaux  de  Doyen  «pii 
date  ni  de  i  Sp.t .  Ma  is  cet  le  îlot  ion  s  c*sl  trouvée  forte  ment  attaquée  depuis 
(|ut*,  rn  N  uiceiil  Lyon,  utilisant  en  clinique  humaine  une  décou¬ 

verte  plis  siologique  de  Mcllzer  et  \ucr,  a  montré  l’action  cxcito-motriee 
exercée  sur  la  vésicule  liiliaire  par  Linsl illation  ml raduodénale  d’une 
sol  n  hou  de  sulfate  de  magnésie.  Lu  effet,  ces  travaux  de  Lyon  n'ont 
pas  été,  du  moins  au  début,  acceptés  sans  résistance  et  les  détracteurs 
de  sa  méthode  en  sont  arrivés  à  faire  table  rase  de  Imil  ce  qu'on  croyait 
ac< | ' us  avant  eux  sur  la  eonl racl ililé  de  la  vésicule  biliaire,  (l'était  le 
rnoven  de  jeter  un  doute  sur  la  valeur  du  procédé  d’exploration  qui  a 
pi  is  en  sémiologie  le  nom  <1  épreuve  de  Mell/.er-Lyon . 

ai/,  line  <lcs  m  cl  linjcs  les  /  Jus  iisilccs  / mur  cnm  liai  Ire  lu  rcalilé  Je  In 
Oilll inelilllé  J,,  elmlcevslc  „  /’ in / ,/.,•/ I, J',,,,  enlnnml  tiens  In  résl- 

<11  e  Iilitnre  lu  Situ.  Ce  procédé  permet I rail .  d'après  certains  auteurs, 
tle  (lillerencier  sûrement  la  bile  vésiculaire  de  la  bile  hépatique  et  nion- 
rerai1  M11""  peut  è  volonté,  comme  l'ont  pensé  Mell/er  et  Lvm, 
provoquer  la  contraction  du  eboléeysle.  Il  a  été  employé  primitivement 
]ry[  X,,slfr  <’,1  |)U.S  repris  par  nombre  de  eherebeurs,  Kavvasliima, 

-,  i1?1  ’  *,’l,l*  Diiltman  entre  autres.  Les  colorants  employés  ont 

I  l  '  n  nielbv  lene,  le  carmin  et  I  indigo-carmin .  La  technique 
•  " a  (‘l(’  rellt‘  M"  onl  employée  Alisier  et  Crolin  dans  leurs  expé- 
"|.s  'lu,‘  n,’,,s  '■‘-datons  ici.  \près  avoir  pratiqué  la  laparotomie  chez 
'  "en  ces  auteurs  injectaient  dans  la  vésicule  •>  à  5  centimètres  cubes 
s  ";  solution  sabne  à  0,9  0/0  de  bleu  de  méthylène.  Puis  ils  inci- 
,p  '  1  "oi  eimm  et,  après  v  avoir  introduit  ipielques  eenlieubes 
bile  |)S  M1  l  ,M  '  *  magnésie,  observaient  récoiilemenl  de  la 

•  a"«  «'‘■s  conditions,  ils  constataient  .pie  le  Ilot  biliaire  augmente, 

ne  l’iivsioi.oiai:.  m  (2e  ôl.).  '  ',,0 
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Bien  | * I u s .  clans  certains  t  as  on  a\anl  I  mlrodnclion  du  sulfate  de  magné¬ 
sie,  d  n  \  a\ait  |  la  s  il  écoulement,  celui-ci  a|i|)araissail  après  I  ui|eclion. 
Mais,  à  aucun  iiionienl  ci  clic/  aiicini  des  Innl  chiens  sur  l«*s<|i iels  nor¬ 
ia  1 1  celle  c  \  |  ic  rie  i  icc ,  la  I  a  le  bleue  ne  s  en  ni  lait  dans  le  d uodéti u ni .  I  )en\ 
antres  chiens  dans  les  \csicnles  desquels  les  ailleurs  avaient  introduit 
une  suspension  de  carmin  donnèrent  des  résultats  tout  aussi  négatifs. 

Pour  déterminer  la  \aleur  de  ces  expériences,  il  m < > 1 1 s  a  semblé  nue 
devait  cire  disputée  une  importante  tpicslion  préalable,  celle  de  la  dilfu- 
silulilc  des  colorants  ui|eclcs  dans  la  bile.  Min  de  la  résoudre  nous 
axons  mis  dans  des  tubes  à  essai  »  centimètres  cubes  des  colorants  ci-des¬ 
sus  désignés  au  contact  de  I o  centimètres  cubes  de  Iule.  Nous  avons 
constaté,  non  sans  étonnement,  «pie  ces  produits  n  ont  aucune  tendance 
à  se  mélanger  avec  la  bile.  Si  même,  à  I  aide  d  une  aiguille,  on  trace 
une  traînée  de  colorant  du  lond  du  tube  à  la  surface,  celle-ci  reste  iso¬ 
lée  au  milieu  de  la  bile  de  couleur  |aunc  d  or.  Si,  dans  une  autre  expé¬ 
rience.  on  met  les  colorants  au  lond  des  tubes,  ou  xoil  ou  ils  tendent  à 
monter,  le  bleu  de  mél 1 1  vlène  plus  \  île,  le  carmin  plus  lentement ,  si  bien 
ou  après  quelques  heures  de  repos,  on  les  trouve  à  la  surface  tandis 
ipic  la  bile  sous-|acenle  reste  non  colorée.  De  ces  constatations,  il  est 
facile  de  déduire  que,  si  I  ou  introduit  à  •>  centimètres  cubes  de  colo¬ 
rant  dans  une  xésieule  contenant  cnxiron  la  à  ao  centimètres  cubes  de 
bile,  si  surtout  I  ui|eclion  est  laite  au  nixcau  du  fond  qui  est  la  partie  la 
plus  accessible,  on  court  les  plus  grands  risques  de  ne  récolter,  même 
après  une  contraction  vésiculaire,  qu  une  bile  sans  colorant,  en  particu¬ 
lier  dans  une  expérience  de  courte  durée. 

(  Ici  te  faute  de  technique  a  été  exilée  par  d  autres  ailleurs,  eu  particu¬ 
lier  par  Joseph  Diamond  «pu  a  pris  soin  de  remplacer  la  totalité  de  la 
Iule  par  le  colorant.  Mais  cet  expérimentateur,  comme  les  précédents 
et  d  ailleurs  comme  la  plupart  de  ceux  qui  ont  emplové  le  procédé  des 
injections  colorantes  mlraxésiculaires,  incise  la  paroi  duodénale  afin 
d  observer  1  écoulement  de  la  Iule  au  niveau  de  1  ouverture  du  cholé¬ 
doque.  Il  x  a  là,  nous  semble  I  il,  une  autre  erreur  de  technique  qui 
compromet  la  xalcur  de  ces  recherches.  Pour  ipi  un  réflexe  se  produise 
dans  les  conditions  normales,  d  tant,  en  eflcl,  que  soit  respectée  I  inté¬ 
grité  anatomique  de  la  région  ou  de  I  organe,  siège  du  réflexe.  Il  est, 
en  particulier  nécessaire,  non  seulement  que  la  voie  de  départ  dudit 
réllcxe  ne  soit  pas  supprimée,  mais  encore  quelle  ne  reçoixe  pas  des 
excitations  anormales.  <  >r  il  n  en  est  pas  ainsi  dans  les  expériences 
ci  dessus  rapportées  et  nous  ignorons  les  conséquences  du  traumatisme 
diiodénal  sur  le  réllcxe  étudié'.  Vssiirémcnl  Mister  et  (  uolin  mentionnent 
le  relâchement  du  sphincter  «I  Oddi,  ce  qui  montre  qu  il  n  v  a  pas  de 


pasme  diiodénal  réactionnel.  Mais  ils  ne  s'inquiètent  pas  de  savoir 
a  le  réllcxe  portant  sur  la  contraction  vésiculaire  n’a  pas  été  vicié  du 


i a 1 1  di1  I  incision  pratiquée  dans  la  paroi  duodénale  au  niveau  et  à  cote 
du  sphincter  d  Oddi.  <  le  qui  donne  du  poids  à  celle  critique,  e  est,  «pic 
Slepp  et  Dutlman,  répétant  I  expérience  de  Alisier  et  (irohn  mais  sans 
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léser  le  duodénum,  oui  obtenu,  après  I  uqerlion  de  sulfate  do  magnésie, 
une  Inlo  colorée  on  Mou  ol  | >;i r  conséquent  une  contraction  vésieu- 
liiuo  incontestable.  (les  auteurs,  | >« »ii r  récolter  lu  liilo  duodénale,  pous¬ 
sent.  à  la  laveur  d  une  fistule  gastrique,  une  sonde  dans  le  duodénum 
el  respectent  ainsi  complètement  les  voies  nerveuses  du  réllexe  duodéno- 
vésiculaire. 

I  ut'  autre  objection  pourrait  être  laite  contre  les  expériences  que  nous 
critiquons.  Kilo  a  Irait  a  I  action  exercée  par  I  anesthésie  sur  les  réflexes. 
Il  est  hon  de  rappeler  ici  qu  en  reaille  ceux-ci  se  comportent  de  façon 
très  variable  en  celle  occurrence.  Cela  explique  sans  doute  l'irré¬ 
gularité  des  constatai  ions  expérimentales  laites  sur  les  chiens  endormis 
relativement  a  la  contraction  vésiculaire  provoquée  par  excitation  duo- 
dénale  el  rend  compte  des  résultats  divergents  sur  lesquels  nous  revien¬ 
drons  dans  un  instant.  I/inlliienec  probable  de  l'anesthésie  sur  le  réllexe 
provoquant  la  contraction  vésiculaire  a  conduit  Diamond  en  Nord-Amé¬ 
rique  cl  kavvashima  de  kvolo,  à  reprendre  les  recherches  ci-dessus 
mentionnées  non  plus  dans  une  expérience  rapide,  mais  dans  des 
épreuves  de  longue  durée.  Vprès  avoir  ouvert  l’abdomen,  ils  ont  intro¬ 
duit  dans  la  vésicule  biliaire  un  colorant,  carmin  pour  Diamond,  mdigo- 
carnnn  pont  kavvashima  et  ont  établi  en  même  temps  une  fistule  duodé- 
nale  au  niveau  de  I  ampoule  de  \atcr.  Sur  les  animaux  ainsi  pré 
parés,  ils  pratiquaient  l'épreuve  de  Meltzer  Lvon,  soit  dès  le  deuxième 
jour  ( kavvashima),  soit  même  un  mois  après  (Diamond).  Jamais  dans 
ces  conditions  ils  n’ont  pu  obtenir  la  bile  art ilieiellemenl  colorée.  Notre 
conviction  ne  saurait  cire  entraînée  par  ees  expériences,  quelque  ingé- 
nienses  (pi  elles  soient  au  point  de  vue  des  précautions  prises  contre 
1  inlluence  de  I  anesthésie  sur  le  blocage  des  réflexes.  Elles  restent,  en 
ellel.  passibles  de  I  objection  basée  sur  le  rê>le  du  traumatisme  ehirurgi- 
ial  qui  bouleverse  le  rellexe  duodeno-vésiculaire  étudié. 

I>l"s  l'ecemmenl.  Mann  a  entrepris  certaines  recherches  du  même 
ordri'  a  l  aide  du  rose  bengale  injecté  dans  le  sang  el  a  constaté  que,  dans 
•es  conditions  le  colorant  passe  au  bout  de  b  minutes  dans  la  vésicule 
après  i  heure  il  v  a  pénétré  dans  la  proportion  de  no  o/o.  Il  s’éli- 
iniur  ensuite  lentement ,  car  on  le  retrouve  (i  jours  après  l'injection  chez 
""  «'I  jours  après  chez  l'autre.  Celle  longue  persistance  pour- 

d o 1 1 1 (*i  de  la  eonl rael ion  vésiculaire,  ptiisqu  on  ne  saurait  mvo- 
!•  1  11  1  111  iole  inhibiteur  de  I  anesthésie,  ni  I  action  perturbai nce 
un  li  >u  i  n  i  .i  1 1  si  no  local.  Mais  nous  nous  demandons  dans  quelle  mesure 
a  vésicule  n  est  pas  progressivement  rechargée  par  le  colorant  déversé 
,  !  uiUstni  <ni  lui  et  a  mesure  des  eonl  rael  ions  vésiculaires,  puis 
■  u  n  il  i  amène  au  loie  ipu  le  fait  repasser  dans  le  courant  biliaire. 

■ "r  ""lr(>  théorie  opposée  à  lu  contractilité  vésiculaire  es!  celle  du 
"  sP'l(ll(>ire  du  eholeeysle.  Cclh*  conception  d’après  bupielb'  féva- 
juai",ii  vésKiilaire  serait  purement,  passive  a  été  défendue  par  Win- 
_  . 111  auteur  lixe  quatre  petits  morceaux  d  argent  sur  la 

a  n  loi  iciirc  de  la  vésicule  d’un  chien  en  les  disposant 


en 
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cii ne  H,  1 1 1 ic  lois  le  traumatisme  ojiéraloire  guéri,  étudie  à  l’aide  de 
ray  ms  \  les  \  anal  ions  réeqiroques  de  ces  quatre  index.  Dans  ces  eon- 
dilions  I  anlenr  lia  |>n  voir  aucun  rapprocliemenl .  soil  pendant  le 
jeune,  soil  an  cours  de  la  digestion.  \u  eonlraire,  les  index  s'assem- 
I > I e n I  d  une  layon  régulière  à  la  lin  de  eliaipie  inspiration.  Sur  ces  con¬ 
statations,  \\  inkelslem  <‘l  Aslmer  ont  nié  la  contraction  vésiculaire  et 
admis  «pie  le  vidage  de  la  vésicule  est  une  opération  passive  liée  aux 
variations  rythmiques  de  la  pression  abdominale  sous  I  influence  des 
ni  ornement  s  respiratoires. 

Pour  confirmer  leur  théorie  respiratoire  de  l'évacuation  biliaire  les 
auteurs  ont  procédé  à  d  autres  expériences  après  avoir  pris  des  dispo¬ 
sitions  expérimentales  nécessaires  à  la  mesure  de  la  pression  inlravési- 
cillai re .  Ils  allirmenl  «pic  les  diverses  excitations  électrapies  ou  ebi 
imipies  (piloearpine,  adrénaline)  ne  sont  pas  sûmes  de  la  pénétration 
d  une  bile  sombre  dans  I  intestin  et  ne  déterminent  pas  une  contraction 
vésiculaire.  Ils  ont,  eu  outre,  constate  «pie  la  pression  eholédoeimie  reste 
aux  environs  de  ( » o  à  70  millimètres  de  bile  avec  de  faibles  variations, 
tandis  nue  le  sphincter  peut  normalement  résister  à  1  :>o  à  1  do  milli¬ 
mètres  de  solution  saline.  Seules  les  actions  abaissant  le  tonus  du 
sphincter  pourraient  donc  provoquer  le  passage  de  la  bile  dans  le  duo¬ 
dénum  à  la  laveur  de  la  pression  vésiculaire  inspiratoire;  ainsi  agi¬ 
raient  le  chyme  gastrique  ou  le  sulfate  de  magnésie.  Quand  le  sphincter 
d  Oddi  se  trouve  un  peu  relâché  par  le  passage  du  «divine  ou  par  une 
action  nerveuse  quelconque,  la  pression  abdominale  à  I  inspiration 
projetterait  la  bile  vésiculaire  dans  le  duodénum. 

Celte  théorie  de  I  évacuation  biliaire  passive  sous  I  mlluenee  de  la 
pression  ins|iiratoirc  dévelojqiée  dans  I  abdomen  n  est  pas  nouvelle  et 
a  été  déjà  soutenue  autrefois  par  Camion  et  par  jilusicurs  autres.  Il 
v  a  plus  de  )o  ans,  Doyon  écrivait  à  ce  siqel  dans  son  travail  fondamen¬ 
tal  sur  la  contractilité  des  voies  biliaires  des  phrases  qui  restent  jilemes 
d  actualité  :  «  (  )  1 1  reconnaîtra  qu  il  est  peu  probable  «pie  I  action  du  dia¬ 
phragme,  de  I  estomac  ou  du  duodénum,  puisse  s  exercer  sur  la  vésicule 
ou  les  voies  biliaires  d  une  manière  ellieaee  dans  les  conditions  plivsio- 
logiques  normales.  On  ne  comprendrait  pas,  du  reste,  «pi  il  puisse  en 
être  ainsi.  Comment  admettre  qu  à  chaque  secousse  un  peu  vive,  la 
bile  soit  déversée  en  plus  grande  abondance  dans  le  duodénum.  Le 
fonctionnement  des  organes  n  est  pas  ainsi  laissé  au  hasard,  \ussi 
admettrons-nous  «pie  les  voies  biliaires  constituent  un  appareil  de  régu¬ 
lation  d«*  I  excrétion  de  la  bile  )).  Nous  ajouterons  «pie,  parmi  le>  ailleurs 
«pu,  dans  ces  derniers  temps,  ont  observé  I  écoulement  biliaire  au  niveau 
de  la  |  >n  |  >  1 1 1  e  de  Valer,  aucun  lia  jamais  mentionné  un  rythme  d  éva¬ 
cuation  réglé  sur  les  mouvements  resjnratoires.  Si  les  exjiérienees  avec 
bile  v  es  ic  1 1 1  a  1  r«“  artificiellement  colorée,  e\|>érienees  ci-dessus  mention¬ 
nées,  n  «ml  j»as,  comme  le  voulaient  leurs  auteurs,  démontré  I  absence 
de  contractilité  vésiculaire,  du  moins  auraienl-elli’s  jm  mamlesler  I  ac¬ 
tion  du  rythme  respiratoire  sur  1  écoulement  biliaire.  Il  n  eu  a  rien  été 
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liien  nue  les  conditions  expérimentales  fussent,  par  ailleurs,  favorables. 

I  )es  expériences  ultérieures  oui  permis  à  \\  hilaker  de  contredire  lor- 
nu'lleinenl  celle  théorie  de  I  évacuation  vésiculaire  passive  sous  l  in 
lluenee  de  la  pression  respiraloire.  L  observation  <1  une  vésicule  biliaire 
arlilieielle  lui  a  nionlré  ipi  il  u  \  a  aucune  évacuation  après  le  repas, 
ce  (pu  montre  la  nécessité  il  un  élément  actif  dans  ladite  évacuation.  Le 
meme  auteur,  avant  injecte  une  vésicule  de  elial  avec  de  I  huile  iodée, 
u  pu  constater  par  la  radiographie  <pie  ni  I  inspiration,  ni  l’effort,  ne 
réalisent  le  vidage,  même  ipiaml  le  sphincter  d’Oddi  est  coupé.  Poler 
('I  Mann,  d  une  part,  Mae  Master,  d  autre  part,  ont  conclu  à  la  suite 
de  mensurations  directes  sur  des  animaux  normaux  <pie  la  pression  res¬ 
piratoire  n  exerce  aucun  rôle  sur  I  évacuation  de  la  vésicule.  Lnlin  llii>- 
gms  et  Mann  ont  montré  ipie  chez  le  hrochel  dont  la  respiration  se  fait 
par  branchies,  sans  intervention  du  diaphragme,  la  vésicule  biliaire  se 
vide  aussi  bien  sous  I  action  des  graisses  une  chez  les  mammifères. 

cl  I)  nuire*  auteurs  tels  tjue  Lu  jiher.  hodama  cl  ( i raliain ,  liuri/el, 
niant  < ujulement  le  fiouvoir  conlruclile  de  lu  vésicule,  nul  admis  // u e 
I  évacuation  <lu  réservoir  biliaire  lient  /u  in  ci /ad  em  en  I  à  la  distension  et 
a  I  élasticité  <h  sa  fuiroi.  La  Ici  inclure  du  sphincter  d’Oddi  réalisant  le 
remplissage  du  cholecvsle  sous  pression,  le  relâchement  du  dit  sphinc¬ 
ter  permettrait  la  rétraction  et  le  vidage  du  réservoir  biliaire,  leuuel  si1 
continuerait  ensuite  par  le  principe  du  siphon,  \uisi  la  lonetion  prin¬ 
cipale  reviendrait  au  relâchement  du  sphincter  du  eholédoipie.  Il  est 
prohahle  «pi  cPerlivemenl  celui-ci  permet  I  éi.'oulenienl  d  une  certaine 
|,!,|lie  de  la  bile  eholéevsl npie  lorsque  la  vésicule  est  préalablement  dis- 
lendiie,  mais  cela  ne  résume  pas  tout  le  problème.  VN  hilaker  l'a  étudié 
1111  moveii  de  eholéev  slogrammes  pratiqués  sur  des  cliiims  à  jeun, 

1  est -a-i lue  avant  la  vésicule  distendue.  Il  a  constate,  dans  e(“S  eondi- 
liuiis  ipi  apres  section  du  sphincter  du  eholédoipie,  I  ombre  vésiculaire 
diminue  un  peu  de  volume,  mais  sans  disparaître  complètement  au 
r"ll|s  dune  observation  prolongée1  pendant  i  8  heures  et  même  plus. 
Mi  contraire,  chez  les  memes  animaux,  I  absorption  d  un  repas  de 
graisse  lait  disparaître  I  ombre  vésiculaire  de  \  à  8  heures  après  ledit 
npas.  Liiez  des  chats  dont  le  sphincter  eholédoeien  est  coupé  et  la 
\<siui!(‘  remplie  sans  distension  par  I  huile  iodée,  I  auteur  a  égale¬ 
ment  constate  par  les  examens  radiograplmpies  ipic  I  huile  iodée  reste 
1  ll|s  ^:|  'csicule  pendant  •>  jours  au  moins,  pourvu  (pie  l’animal  ne  soit 
|>i>  nourri.  Lcri  prouve  <pie  ni  I  élasticité  vésiculaire,  ni  le  relâchement 

1  sl^|l,,(  *(,r  n  ont  une  importance  capitale  dans  I  évacuation  du  réser- 

V(,ir  biliaire. 

hilaker  a,  d  autre  part ,  montré  ipi  après  un  repas  de  graisse,  la  vési- 
.  11  1  s<  N 11  complètement  <pie  pas  une  goutte  de  In  h*  m*  tombe  de  sa 
l|IM"  ic.  Léo  est  une  preuve  décisive  <pie  la  loree  élaslnpie  n  est  pas  ou 
A  *  *  (|"  <l<  cessoiremenl  I  élément  ai  lit  du  vidage  vésiculaire.  I  n  tissu 
I  1  '.'d111  "e  peut,  en  elle!,  se  rétracter  ipie  s  il  est  au  préalable  sous 
11  1,11  ‘  M  ’ni  surplus,  les  muscles  lisses  passent  habituellement  pour 
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être  à  peu  près  privés  d'élasticité.  Le  vidage  de  la  vésicule  ne  peut  donc 
être  olilenu  <pie  par  la  contraction  et  le  tonus  du  muscle  vésiculaire. 

d)  (lerlains  ailleurs  uni  encore  émis  line  nuire  hypothèse  pour  iléinon- 
Irer  I  absence  île  contraction  vésiculaire.  Ils  pensent  (pie  le  courant  île 
la  Iule  ilu  pae  ilélerinine  le  viilaip'  ilu  cholécyslc  par  (ispiralinn .  Cen 
parait  peu  \  raisemblable.  \\  Inlaker  a  constate  tpi  après  I  administration 
de  sels  biliaires  ipu  stimulent,  comme  on  le  sait,  la  sécrétion  et,  par 
conséquent,  I  écoulement  de  la  Iule  du  loie,  I  ombre  vésiculaire,  cou 
Irôlée  par  la  radiograplue,  persiste  un  temps  normal.  I  )<•  même,  pen¬ 
dant  le  jeûne,  quoiqu  il  \  ail  certaines  décharges  de  bile  dans  I  intestin 
am^i  que  la  montré'  hosl ,  I  ombre  vésiculaire  persiste  entière  pendant 
un  certain  nombre  de  |ours.  Iben  plus,  Menées  et  Lobmson,  Sosinan, 
\\  Inlaker  et  Ld  son  ont  \u  souvent,  dans  ces  conditions,  I  ombre  devenir 
de  plus  en  plus  dense  à  mesure  que  la  vésicule  se  vide,  et  bien  que  le 
volume  de  la  bile  opaque  devienne  plus  petit .  (leci  indique  que  le  con¬ 
tenu  de  la  vésicule  continue  de  se  concentrer  pendant  I  évacuation, 
phénomène  irréalisable  dans  le  cas  où  le  dit  contenu  serait  incessamment 
dilué  par  un  courant  de  Iule  venant  du  Ion*.  Lappelons  enlin  que  I  huile 
iodée  peut  rester  plusieurs  (ours  dans  la  vésicule  biliaire  du  chat  à  jeun 
sans  que  puisse  être  démontrée  aucune  pénétration  de  bile  nouvelle. 
Cejvendant.  dès  qu  un  rejias  de  graisse  est  donné,  se  déclenche  pendant 
10  à  la  minutes  un  écoulement  ininterrompu  de  bile  comme  le  mon¬ 
tre  la  diminution  progressive  du  volume  de  la  vésicule  biliaire. 
L  aspiration  créée  par  le  courant  cholédcx  upie  ne  joue  donc  aucun  rôle. 
Seule  entre  en  jeu  la  contraction  provoquée  de  la  vésicule. 

e)  I  ne  dernière  hypothèse  émise  par  h  .  Ilamond  el  Dumitresco- 
Popoviei  eu  cisaife  comme  jaeleiir  déterminant  ilans  I  e  nie  u  a  I  ion  de  la 
vésicule,  le  eide  il iioiléiial .  Sans  vouloir  critiquer  leurs  expériences  qui 
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résister  à  une  pression  négative  sans  se  détonner  el  réduire  à  néant  celte 
pression.  Lu  outre,  d  est  ouvert  du  côté  de  I  estomac  cl  du  |e|unum,  u 
bien  que  par  celle  voie  la  jiression  négative,  supposée  jiossible,  serait 
immédiatement  neutralisée.  Lutin,  comme  la  indiqué  avec  grande  rai¬ 
son  Max  Lev  v ,  on  i  ie  su  i  prend  jamais,  au  cours  d  u  la vage  duodénal ,  une 
phase  de  jiression  négative,  c  est  a-dne  d  aspiration  dilodcimle  a  travers 
la  sonde. 
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Aux  expériences  el  théories  précédentes  <pi  il  est.,  comme  on  le*  voit, 
facile  de  réluler,  suppose  la  conception,  clnssiqtie  depuis  l)ovou,  nui 
ait  ri  I  >110  le  vidage  vésiculaire  à  I  ai  lion  propre  de  sa  musculal  lire,  ('elle 
conception  s’appuie  sur  de  nombreux  Iraxaux.  Lu  dehors  de  nos  recher¬ 
ches  personnelles,  prennent  place  ici  celles  de  Lteh  el  Mac  Whorler, 
de  \\  1 1  il  a  ker ,  hov  drn ,  Mae  M  asler  cl  Llman,  lltggmsel  Mann  en  Nord- 
Amérique,  de  Demel  el  Hriimniclkamp  en  \llemngne,  de  ls<  hivaina  au 
Japon,  Loeper,  Lemaire  el  Tau/iii,  Mareolle  en  France. 

La  pleine  de  la  contractilité  vésiculaire  a  été  donnée  de  différentes 
manières  el  on  peul  répartir  en  calrgortcs  dtslmcles  les  recherches  (pu 
1  ont  établie,  suivant  tpi  elles  oui  porlé  sur  la  vésicule  séparée  du  corps 
de  l’animal  ou  sur  laminai  \ivanl,  sur  la  vésicule  humaine  au  cours 
des  laparotomies,  sur  la  vésicule  humaine  ou  animale  éludiée  radiolo¬ 
giquement.  Nous  envisagerons  ces  dillérenls  travaux  expét  imentaux 
en  îles  chapitres  différents. 


Étude  de  la  contractilité  vésicdi  vire  sur  i,\  vésicule 

SÉPARÉE  DI  CORPS 


Ce  mode  d  investigations  a  été  adopté  il  y  a  une  vingtaine  d  années 
par  C.  Lieh  et  Mac  Whorter  (i q  1 5),  mais  nous  ignorions  leurs  travaux 
lorsqu  en  i()  ’,i  iq:>;>  nous  avons  enlrepns  les  noires.  Presque  en  même 
temps  d  ailleurs,  des  recherches  analogues  el  pleinement  confirmatives 
ont  etc  poursuivies  par  Fiikupro  Isehiyama  au  Japon.  Nous  croyons 
devoir  exposer  avec  détails  la  lectinique  et  les  résultats  des  expériences 
qui  nous  oui  permis  de  démontrer  la  contraction  de  la  vésicule  extraite 
de  I  animal,  technique  el  résultats  qui  ont  d  ailleurs  été 
confirmes  par  Dreier,  (Irellin  el  ludilus 


aores  nous 


Aa  point  île  \ 1 1 < •  technique,  lu  j > n •  1 1 1 i oii ■  ilillii  1 1 1 1 < ■  ii’* s i « I « •  dans  l'inscription  des  con¬ 
tractions.  I'oii  i  ■  cela  un  1  i  I ,  utilisé  coin  me  moyen  de  Ira  nsinission,  est  li\é  d’un  côté 
<>  un  levier  1 1 1 1 1 1 1  i  d  un  style  insciipleur  léger  cl  sensible,  tandis  que,  de  l’autre  côté, 
i  enlace  un  anneau  de  lissu  prélevé  sur  une  vésicule  liiliaire  et  relié  par  ailleurs  à  une 
tige  immobile,  (.elle  dernière,  la  vésicule  el  le  levier  sont  disposés  de  loi  le  manière  que 
1  ton!  puisse  glisser  sur  un  support  en  mêlai,  (le  dispositif  permet,  lorsque  la 
vesu  nie  est  en  place,  de  la  descendre  dans  un  vase  contenant  une  certaine  quantité  de 
solution  de  Ringer  dans  laquelle  nous  avons  ajouté  parfois  i /.>  de  sang  défibriné,  l  a 
ernpeiatme  est  maintenue  constante  par  un  bain-marie  électrique.  Pour  monter  la 
V<  11  "ê  .  nous  la  prenons  aussitôt  qu'elle  est  détaillée  de  l'animal,  cl.  après  avoir 
coupé  lapidemenl  le  fond  el  le  col,  nous  attachons,  comme  il  a  été  dit  plus  liant,  cet 
•‘niii.ni  a  laide  d'agrafes  de  laboratoire  d’un  côté  au  lil  du  levier  inscripteur,  de 
1  '  bge  lixe.  tin  dispositif  permet  de  donner  au  lil  de  transmission  la  tension 
neccssaiie  a  la  sensibilité'  du  levier  insciipleur. 

•  bi'-ris  sont  toujours  à  jeun  depuis  <\  heures.  Cette  dernière  précaution  peut 
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paraître  superflue  au  premier  abord  pour  des  expériences  in  vitro.  Néanmoins  il  nous 
semble  que  la  paroi  vésiculaire  des  chiens  qui  oui  eu  récemment  leur  repas  se  montre 
faible  au  point  de  vue  des  contractions.  Celte  observation  a  été  confirmée  par  les 
recherches  de  Kalk. 

La  température  a  été  presque  toujours  notée  sur  nos  tracés.  Quand  elle  n’est  pas 
indiquée,  on  doit  savoir  qu’elle  n’a  pas  dépassé  4i°.  Ce  détail  a  son  importance, 
car  nous  le  verrons  plus  loin,  la  température  inlluc  grandement  sur  la  brusquerie 
et  l’étendue  de  la  contraction. 

Nous  avons  employé  des  vitesses  variables  du  cylindre  enregistreur,  vitesses  dont 
les  principales  sont  approximativement  les  suivantes  :  i  mètre  en  3o  secondes; 
i  mètre  en  a  heures;  i  mètre  en  \  heures. 

Nous  envisagerons  successivement  : 

a)  Les  conl raclions  vésiculai res  snonlanées  : 

l>)  Les  conl  mêlions  vésiculaires  iirovoi/  nées  /air  les  injents  nhysico- 
chiniiijiies  ainsi  t/ue  / air  les  aijenls  idtarniacoilvnainiiiiies  doués  d  une 
action  élective  sur  le  système  véi/élali) . 

a)  Les  contractions  vésiculaires  spontanées.  Sons  le  nom  de  con¬ 
tractions  vésiculaires  spontanées,  nous  entendons  celles  < 1 1 1 :  se  produi¬ 
sent  dans  la  paroi  vésiculaire  en  dehors  de  Ionie  manipulation  suseep 
tilde  d  augmenter  le  pouvoir  contractile  de  la  vésicule  et,  en  particulier, 
sans  aucune  influence  des  drogues. 


big.  i  réduite  de  t/3).  -  t  rie  contraction  vésiculaire  spontanée  isolée 


(seu  I  I  v  pe  déc  ri  I  par  I  )ov  on 


Dovon  étudiant  ces  contractions  in  vivo  a  constaté  sur  le  tracé  «  des 
ondulations  <pu  traduisent,  des  phases  alternatives  de  cou!  racl  ion  et  de 
relâchement  des  parois  de  la  vésicule  )).  Ihuis  une  expérience  sur  le 
chien,  il  a  observé  ipi  il  se  produit  sur  le  tracé  deux  ondulations  suc¬ 
cessives,  I  une,  d  une  durée  d  une  demi-heure  environ,  I  autre,  d  une 
durée  de  •»  heures.  \ussi  a  - 1  -il  pu  conclure  <pie  la  conl  racl  ion  est 


usieurs 
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dizaines  de  minutes  à 
La  courbe  est  presque  lisse, 
saut  cependant  distinguer  quel¬ 
ques  oscillations  qui  sont  aussi 
1res  lentes  et  effacées  (fig.  i  et  q). 
Dans  un  autre  groupe  de  faits  les 
choses  se  présentent  de  façon  dif¬ 
férente.  Dès  le  début  de  l’expé¬ 
rience,  I  aiguille  commence  à 
faire  de  petites  oscillations  qui  ne 
demandent  pour  s  accomplir,  ni 
îles  heures,  ni  des  minutes,  mais 
seulement  •> o  ou  oo  secondes. 
L  ascension  est  assez  brusque  et 
la  descente  plutôt  lente.  bn  d  au¬ 
tres  termes,  si  •>.  secondes  suffi¬ 
sent  pour  la  montée,  il  en  faut 
10  pour  la  descente,  ('elle  pre- 
mi  tc  phase  ne  dure  pas  long¬ 
temps.  Après  quelques  minutes 
les  premières  petites  contractions 
commencent  à  s'effacer  (lig.  •>.) 
pour  taire  place  à  une  autre  con¬ 
traction  «pu  bientôt  ne  présente 
plus  ou  presque  plus  d  irrégula¬ 
rité.  \  pari ir  de  ce  moment ,  c’est 
en  somme  un  tracé  du  premier 
l\ pe  qu  on  obtient .  I  tans  un  troi¬ 
sième  et  dernier  groupe  d’expé¬ 
riences,  le  tracé  paraît  être  inter¬ 
mediaire  entre  les  deux  Ixpes 
precedents,  en  ce  sens  que  la 
courbe,  au  beu  d  être  lisse 
comme  dans  le  premier  ou  inter¬ 
rompue  au  début  par  de  petites 
contractions  comme  dans  le  se- 
coikI,  présente  seulement  une 
1  ig! ne  ascendante  avec  aspérités 
plus  ou  moins  accusées. 

^oiis  avions  terminé  ces  expé- 
i lenees  sur  les  contractions  spon¬ 
tanées,  quand  nous  axons  pris 
'  oiinaissaiice  du  Iraxail  de  (  lliar- 
les  (:-  bieb  et  John  K.  Me  \\  |,or- 
t(  i .  Nus  conclusions  continuel)! ,  à 
di  tes  auteurs  en  ce  qui  concerne 


quelques  details  près,  les  recherches 
les  contractions  petites  et  lentes. 


s’établir  et  des  heures  à  compléter  son  évolution 
lais- 
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De  ces  constatations  se  dégage  une  première  conclusion.  La  con¬ 
traction  vésiculaire  discutée  par  tant  d  auteurs  contemporains  paraît 
un  fait  indéniable.  Mais  les  observations  précitées  permettent  en  outre 
de  préciser  1  aspect  de  celle  contraction.  Llle  se  présente  sous  deux 
b *ri i les .  I  ne  première*,  la  contraction  de  fond,  a  une  évolution  epu  se 
cloître  par  heures,  avec  une  ascension  très  lente  et  une  descente  beau¬ 
coup  plus  lente  encore.  (  bille  celle  contraction  de  fond  ou  mieux  avant 
son  commencement,  d  existe  un  second  type  fait  d’ondes  petites  et 
I réc pien tes  «pu  demandent  ipiebpies  secondes  pour  évoluer  et  ne  sont 
appareilles  cpie  dans  les  10  à  1  •>,  premières  minutes  de  I  expérience. 
Lassé  ce  délai,  ces  petites  contractions  disparaissent  comme  si  létal  de 
tension  doucement  progressive  de  la  xésieule  finissait  par  les  absorber. 

(les  notions  sont  confirmées  par  les  recherches  de  Lukiqim  leluyama. 
I)  après  cet  auteur,  la  vésicule  extirpée  inamleste  son  automatisme  lors 
ipi  elle  est  plongée  dans  un  Inpnde  nutritif  surtout  s’il  contient  de  l’oxy¬ 
gène.  Toutefois,  l'automatisme  n’apparaîtrait  que  de  4o  à  Go  minutes 
après  le  séjour  de  la  vésicule  dans  ledit  liquide  nutritif.  L’optimum  ther¬ 
mique  serait  à  38°.  Avec  les  températures  au-dessus  de  /|<>"  et  au-dessous 
de  >(i  '  la  vésicule  se  relâcherait  fortement.  Sur  le  premier  de  ces  points, 
nous  verrons  que  nos  expériences  avec  les  tracés  que  nous  présentons 
contredisent  celles  de  l’auteur  japonais. 

Remarquons  «pie  nous  axons  inscrit  les  contractions  prises  sur  un 
segment  circulaire  de  la  vésicule.  Kl  les  sont,  nous  lavons  vu,  mdé- 
ma  blés,  mais,  d  faut  l’avouer,  d’une  très  petite  étendue,  (lelle  faiblesse 
apparaît  notamment  évidente,  si  Ion  confronte,  comme  on  le  fait  sou¬ 
vent,  la  contraction  de  la  vésicule  avec  celle  de  I  intestin.  Mais  on  ne 
doit  pas  oublier  «pie  la  vésicule  n  a,  par  comparaison  avec  1  intestin, 
«pi  un  faible  ellort  à  fournir.  Llle  «onlieiil  un  lupinlc  «pu  jieut,  d  est 
vrai,  être  parlois  épais,  mais  toujours  à  un  degré  moindre  que  le 
contenu  intestinal.  délit*  action  ne  saurait  donc  dcmandt‘r  anatomi¬ 
quement  une  paroi  musculaire  et  pl i \  siolognjuemenl  une  force  «le  con¬ 
traction  aussi  fortes  «pie  celle  de  I  intestin.  Il  v  a  (dus,  car  la  vésicule 
diffère  aussi  de  I  intestin  en  ce  qu’elle  n  est  jias  un  organe  à  double 
ouverture,  mais  à  une  seule,  piiisqu  une  «les  extrémités  de  I  organe  «*sl 
formée  jiar  le  bas-lond.  Lnlin  d  est  important  de  nqqieler  la  disposi¬ 
tion  réticulée  du  muscle  vésiculaire,  disposition  «jiu  donne  à  I  organe 
un  pouvoir  de  rétraction  simultanée  sur  tous  les  diamètres.  De  tout  ceci 
résulte  (|ii<“  la  contraction  de  la  vésicule,  ladite  et  beaucoup  jilus  jielile 
que  celle  «le  I  intestin,  n  en  est  |>as  moins  active,  efficace  et  susceptible 
de  chasser  la  bile  par  la  seule  issue  qui  lui  <*sl  ouverte. 

li)  /.es  contractions  vésiculaires  provoquées  par  les  actions  physico = 
chimiques  ainsi  que  par  les  agents  pliarmaco  dynamiques  doués  d'une 
action  élective  sur  le  système  végétal  if .  domine  tout  organe  «'onsti- 
luc  |)ar  des  libres  musculaires  lisses,  la  paroi  vésiculaire  jieul  subir  des 
variations  de  son  pouv«jir  contractile  iii  l'itro  sous  I  miluenee  d  actions 
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pltvsico-cbimiipies  de  meme  < 1 1 1 ’<*l le  peu I  rire  modifiée  in  vivo  par  |«>s 
divers  agents  pal  hologiipies.  La  pluparl  des  re«  lien  lies  entreprises  dans 
ce  domaine  par  les  ailleurs  oui  été  poursimies  in  rira  H  mm  in  rilro 
comme  les  noires. 

Nos  observations  oui  été  l’ail  es  en  inscrivant  les  contrariions  sur  des 
vésicules  plongées  dans  du  sérum  porté'  à  des  températures  diverses. 
La  contraction  <pii  est  très  nette  à  i  V  (lig.  d)  s’accuse  tout  en  -aidant 


liL'.  a  1  l'ilnil'ï  île  i  .o.  —  I  ne  contraction  vésiculaire  spontanée  avec  température 

ll,lss,‘  1  llr  ■'  1,1  l>pe  que  les  eonlraelions  inscrites  dans  les  ronrl.es  ,»ré, 

déniés  à  3S°. 


le  même  Iv pe  lorsque  la  l<* 
W'.  Ct' 


a 


ai  ne 


)erature  s  eleve  jusqu  aux  environs  de  \\° 
sont  d  ailleurs  pas  ees  contractions  qui  nous  occuperont 
in,  mais  «elles  qu'on  obtient  à  «les  températures  plus  élevées  emore. 

•  a,l«inl  4b'1,  !\~°,  48u,  l'aspect  «lu  tracé  «  bauge  «b.  tout 
beu  des  «•«mira,  lions  lentes  «pie  nous  avons  décrites  dans 


Si,  en  et 
au  tout. 


\u 


!  iir 


1  de  i  ■  /  ne  ennlruel  inn  rési  eu  la  i  le  provoipiée  par  t'aetinn  d'une 

température  supérieure  a  'Kl".  Malgré  la  . .  «lu  cylindre  enrro'M  leur  «pii  rs|  plus 

‘  é  '  rlu  fois  snl","'-»r«-  ■'«  celle  rnipl. iv «*«*  pour  le  Iracv  a,  la  run I raelion  vésiculaire 
111  111  ’  '  11  m"'  tifsUe  \  rrlirale  cl  meme  leyr  rei  i|r  u  I  obliipir  ru  aiiirre.  I  .a  (l.ruii- 

«aclion  plie  piompte  qu’aprés  la  «'oui « ;u  l ion  -ponlam'e  «I  l'ahopin.'  n'a  auriinr 

Mlr  ".mmr  lr  inonliv  le  Inn  é.  Celle  conlraclion  peut  èlre  reprodnile 
line  Seconde  fois,  niais  | >| i is 
décontraction. 


plus  petite,  en  élevant  la  lenipéi  alure  au  moment  de  I. 


p.u agi apbe  precedent  on  observe, 
a.1!""1  .  'me  «  «mirai  lion  brusque 

s  1  '«•  a  une  liauleur  «pi  elle  n  atteint 


au  niomenl  où  la  température 
et  I  res  t<  nie  (  I  i  g .  il.  L  aiguille 
amais  au  cours  «b*  sa  lente  mon 
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lée  dans  la  contraction  habituelle  el,  de  plus,  l'ascension  so  fait  d’une 
façon  lies  rapide,  ipioiipie  parfois  en  deux  ou  Irois  lernps.  Dans  Ions 
les  cas,  le  tracé  montre  une  ligne  verticale,  ou  meme,  quand  la  vitesse 
est  lr<‘s  lente,  une  ligne  oblique  en  arrière.  \  cette  ascension  rapide 
lait  suite  une  période  d  ascension  graduelle  qui  dure  quelques  minutes. 
Puis  la  descente  commence  el  ramène  l'aiguille  au  niveau  du  point  de 
départ  plus  vile  «pie  ne  le  taisait  la  lente  contraction  Ionique  spontanée. 
Dette  lorlc  contraction  thermique  peut  être  reproduite  plusieurs  fois 
pendant  une  meme  expérience,  mais  devient  de  moins  en  moins  accusée 
d  une  lois  à  tant re. 


Fig.  5.  -  l.cs  cellules  (jantjlioniiüires  qui  assurent.  In  contraction  nnhnunUquc 
de  In  vésicule  (d’apivs  Isciiiyvmm. 

1j  action  des  liantes  températures  expérimentales  paraît  donc  consti¬ 
tuer  l’un  des  plus  forts  excitants  physiques,  peut-être  meme  le  plus 
fort,  de  la  motricité  vésiculaire.  Sous  (‘(‘Ile  influence,  en  effet,  le  mus¬ 
cle  du  eliolécvsle  fournil  une  contraction  très  accusée  dont  on  ne  le 
croirait,  au  premier  abord,  guère  capable.  Mais  celle-ci  reste  dune 
importance  plutôt  théorique,  car,  dans  les  conditions  normales,  in  nr<>. 
(amais  n  intervient  une  pareille  température.  Toulclois  il  est  intéressant 
de  constater  que  la  température  n  mlliie  pas  sur  le  Ivpe  de  la  contrac¬ 
tion  vésiculaire  tant  < p i  elle  ne  dépassé  pas  h> ",  \ii-dessous  de  ce  degré, 
on  recueille,  en  effet,  loiqoiirs  le  même  type  de  contraction  à  ceci  près 
que  la  réponse  se  montre  plus  accusée  pour  une  tempérai  lire  élevee 
«pie  pour  une  basse. 
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L'action  <l'i  ont  sur  lu  cnn  traction  vésiculaire  les  droi/ues  douces  il  une 
■lion  élective  sur  le  système  véijélahf  a  été  étudiée  avant  nous,  ni  vitro 
par  Charles  C.  Lieb  cl  .lolm  L.  Mar  \\  hurler.  (1rs  a 1 1 1 «*i t rs  pensaient, 
et  nous  avons  la  meme  cornichon,  ou  en  ulilisanl  in  vitro  des  drogues 
dont  l'action  périphérique  sur  le  système 
végétatif  esl  établie  sans  conteste,  on  réa¬ 
lise  des  conditions  aussi  favorables  <pie 
dans  I  expérimentation  in  vivo.  En  celle 
occurrence,  en  effet,  la  perle  des  condi¬ 
tions  d  observation  de  I  état  phvsiologi- 
uue  normal  esl  largement  compensée  par 
titude  de  déterminer  une  ai'tion 
tout  à  fait  élective  sur  la 

vésicule. 

Pour  ces  auteurs,  la  jiiloca  ruine.  aug¬ 
mente  le  tonus  du  muscle  vésiculaire  et 
cette  augmentation  peul  durer  un  temps 
très  long,  les  petites  contrariions  dispa¬ 
raissant  quand  I  effet  alleint  son  maxi¬ 
mum.  La  idiysostif/mine  aurait  la  même 
action,  tandis  <pie  I  ntrojiine  amènerait  le 
relâchement.  Celui-ci  esl  toutefois  lié  au 
tonus  de  la  vésicule.  Si,  soit  spontané¬ 
ment,  soit  sous  1  action  d  une  drogue,  le 
tonus  est  éle\é,  le  relâchement  paraît  très 
évident.  Quand,  au  contraire,  il  est  fai¬ 
ble,  I  atropine  produit  un  effet  petit  ou 
nul.  \joutons  enlin  <pie,  d  après  les 
inouïes  auteurs,  I  éiuné/dirine  provomie 
le  relâchement  de  la  paroi  vésiculaire  et 
diminue  I  ampleur  des  mouvements  spon¬ 
tanés. 

''os  propres  expériences  ont  été  pour¬ 
suivies  a  I  aide  du  dispositif  expérimental 
expose  plus  haut  et  les  doses  «pie  nous 
a\«ms  employées  ont  naturellement  varié 
l'our  une  même  substance  ;  mais  d  une 
baon  generale  nous  nous  sommes  plutôt 
b\«  >  aux  doses  fortes.  Nous  avons  utilisé 
les  notions  «pie  I  on  doit  à  Danielopolu 
<  e  Bucarest  et  a  son  école  sur  l’ampho- 
lonie  des  lests  végétatifs  et  I  importance 
Je  ^°ses  |>:"'  'apport  à  l’action  obtenue. 

■I .  i  tri  et  table  (pion  naît  pas  tenu  compte  de  ces  notions  dans  les 
1  |"  1  aines  laites  in  vivo.  Lu  tout  cas,  désormais,  on  ne  pourra  plus 
■gnorer  dans  des  recherches  de 


ce  genre. 


Pour  les  expériences  in  vitro 
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I  tnlerel  (>sl  i n < «mis  grand,  étant  donne  que  les  doses  employées  sont 
toujours  liés  fortes. 


I  ig.  7  o'iluiU'  do  i  :0.  ici  ion  de  la  pilocarpine  à  doses  élevées  sur  lu  contraction 
vésiculaire,  \près  une  première  application  ( !<•  la  drogue  appareil  une  conlraclion 
brusque  el  loi  le.  puis  la  courbe  revient  eu  S  à  io  miaules  au  niveau  de  départ. 
Insuilo  se  développe  une  contraction  Ionique  qui  dure  plus  de  3  heures  et  sur  cette 
contraction  tonique  l'atropine  est  sans  action. 


La  jnlocnrftine  nous  a  paru  posséder  mie  double  action.  Elle  augmente 
la  brusquerie,  I  amplitude  et  la  durée  de  la  grande  contraction  de  façon 
constante  (tîg.  b) .  Dans  des  cas  rares  elle  provoque  en  outre,  au  début 


lüg.  8  ( réduite  de  i/a).  —  1  dion  de  la  pilocarpine  sur  la  conlraclion  vésiculaire  en 
milieu  porte  à  une  température  élevée.  Dans  ces  conditions,  malgré  l’emploi  d'une 
faible  dose  de  pilocarpine,  on  obtient  avec  la  liante  température  une  contraction 
vésiculaire  très  prompte  et  ample. 
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Fig  9  (réduite  de  i  —  t-'/io/i  nulle  dc.  l'atropine  sur  la  contraction 

vésiculaire  spontanée. 


Fig.  in  (réduite  de  i  d).  —  Action  de  l'atropine  cl  de  l'adrénaline  sur  la  contraction 
vésiculaire  exagérée  par  la  pilocarpine.  Malgré  l’élévation  des  do.#s  employées  celle 
action  reste  nulle  sur  la  contraction  tonique  exagérée  par  la  pilocarpine. 


'lc  lc/lon  dc  l’atropine  sur  la  contraction  vésiculaire.  Mèm 

I  e  te  est  appliquée  dès  le  commencement  dc  l’expérience,  l’atropine  n’empêclu 


pas  la  contraction  vésiculaire. 
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lenre,  alors  < 1 1 1 < ■  la  Inrle  roui  racl  ion  Ion i< | ne  il  a  pas  encore  eu 
1011I  rail  ion  nelle  cl  I  »n  is<  |  ne  <pn  sc  maintient  a  à  .'>  minutes 

puis  disparaît  (fig.  7).  A  partir 
de  ce  inomenl  la  grande  rou¬ 
ira»  lion  loimpie  étant  déclen¬ 
chée,  il  est  impossible  de 
reproduire  la  précédente  sur 
le  meme  tracé.  Etant  donnée 


la  place  «pie  celle-ci  occupe, 
son  évolution  plutôt  brusque, 
sa  brièveté  relative,  nous  nous 
demandons  si  elle  ne  repré¬ 
sente  pas  I  exagérai  ion  d  une 
des  petites  contractions  «pie 
nous  avons  décrites  en  seconde 
ligne  à  propos  de  contractions 
spontanées  de  la  vésicule. 
(  loin  me  celles-ci ,  celte  conlrac- 

ail- 
rar 
«nie 
udié 

l'action  conpiguée  des  liantes 
températures  et  de  la  pilocar- 
pme  el  axons  constaté  qu’en 
plongeant,  par  exemple,  la 
vésicule  pilorarpimsée  dans  un 
bain  de  A ( » 0 ,  011  obi  lent  la  con- 
traclion  vésiculaire  la  plus 
prompte  ipu  soil  (  lig.  S  ). 

L'ulmitinc  agit  dil’férem- 
menl  suivant  <111  on  considère 
la  grande  contraction  Ionique 
ou  la  dernière  contraction  pilo- 
earpimque  décrite  plus  liant. 
Entre  nos  mains  elle  n  a  ja¬ 
mais  I a  1 1  cesser  la  contraction 
Ionique  spontanée,  malgré  un 
très  grand  nombre  d  expérien¬ 
ces  (lig.  q  el  1 3).  Elle  na 
jamais  déterminé  non  plus  une 
—  décontracl.1011  tant  soit  peu 
dans  la  conl racl ion  Ionique  exagérée  par  la  piloearpine 
Le  même  résullal  négalil  a  élé  observé  sur  les  puissantes  eoii- 
oblenues  à  laide  des  liantes  températures  (lig.  \  ).  Enlin,  si 
:ir  I  atropine  dès  le  début  de  I  expérience,  011  voit  une  la  con- 


1  ion 

pib  m 

•arpimqiie  est  1 

leurs 

dill 

’kiIc  à  obtenir, 

nous 

ne 

1  avons  observée 

deux 

lois 

\011s  avons  é 
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traction  normale,  pilocarpinique  on  thermique,  se  produit 
^|io-.  ii  cl  i  :<).  Dans  une 
expérience,  nous  avons  étu¬ 
dié  l’aclion  de  I  atropine 
sur  une  contraction  pilocar- 
pinique  isolée.  La  décon- 
Iraction  a  élé  ohtenue  <1  une 
manière  assez  brusque. 

Toutefois  nous  devons  men¬ 
tionner  qu  il  est  difficile 
d  interpréter  ce  résultat, 
parce  que  la  contraction 
pilocarpinique  cesse  d  elle- 
même  assez  vite.  1)  autre 
part ,  nous  n  avons  pas  eu  la 
possibilité  de  renouveler 
notre  observation,  étant 
donnée  la  difficulté  d  obte¬ 
nir  la  contraction  pilocar¬ 
pinique  isolée. 

Lésé  n  ne  nous  a  semblé 
avoir  la  même  action  que  la 
piloearpine  sur  la  contrac¬ 
tion  tonique  (fig.  i3).  Tou¬ 
tefois  nous  ne  pouvons 
affirmer  qu'il  soit  possible 
d  obtenir  avec  elle  une  con¬ 
traction  isolée  analogue  à 
celle  (pie  nous  avons  vue 
avec  la  pdocarpine.  Notre 
incertitude  lient  à  ce  que 
nous  n  avons  fait  «pic  deux 
expériences  avec  I  ésérine. 

L  adrénaline  ne  modifie 
pas  la  lente  contraction 
Ionique  (fig.  10).  Appli¬ 
quée  des  le  début  de  I  expé¬ 
rience,  elle  n  empêche  pas 
'elle  contraction  de  se  pro¬ 
duire  (fig.  i3).  Tout  au  plus 
•  elle-ci  paraît  -elle  d  une 
moindre  intensité  sur  quel- 
qnes  traces  ;  et  encore  ce 
fait  est-il  difficile  à  appré- 
1  *er,  car  en  dehors  de  tout 
au*TC  déterminisme,  Tain 
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plitude  de  la  contraction  varie  d  une  vésicule  à  I  antre.  Nous  n  avons 
pas  en  I  oiraMun  il  essayer  I  aclion  de  1  adrénaline  sur  une  eonlraetion 
niloeai'inimuie  isolée. 

(  les  expériences  nous  paraissent  (eler  quoique  lunuère  sur  I  inner¬ 
vation  de  la  luintpie  museulaire  du  (  1 1 ( » I < •  < •  \  sic.  <  )n  sait  (pie  celle  tunique 
possède  dans  son  épaisseur  des  ganglions  aulo-moleurs  (lie.  •  »  ) ,  <pu  à 
eux  seuls,  peuvent  pro\o(pier  les  eonlraelions  spontanées,  (l’est  sur  ces 
centres  automoteurs  ipi  agissent  li's  nerfs  extrinsèques,  vague  et  svmpa- 
lliupie.  Nos  recherches  faites  à  I  aide  des  lests  pharmacologiques  du 
svslème  végétatif  fournissent  des  résultats  ml.éressanls  en  ce  (pu  louche 
1  action  du  vague.  (  1  est  lui  qui  représente,  d  après  elles,  le  nerf  exeilo- 
nioleur  de  la  \ésicule.  Il  agit  nettement  sur  la  fonction  contractile  en 
exagérant  la  contraction  Ionique,  voire  même  en  provoquant  de  fortes 
contractions  isolées.  La  section  plivsiologiquc  du  vague  par  l'atropine 
ne  supprime  cependant  pas  la  eonlraetion  \ ésirulairc.  Tout  au  plus 
arrcle-l -elle  la  contraction  pilocarpunque  isolée. 

(les  constatations  s  écartent  nettement  de  celles  qu  ont  ohtenues  la 
plupart  des  expérimentateurs  ni  rii'o.  Mlles  appuient  et  complètent  par 
contre  celles  de  Lieh  et  Mac  \\  Imi  ter  qui  ont  effleuré  ce  siqet.  Mux 
seuls  ont  noté  ipie  smnenl  I  atropine  n  amène  pas  de  relâchement  de  la 
paroi  vésiculaire. 

Les  recherches  très  complètes  de  Mukupro  h  Invaina  ont,  sur  plusieurs 
points  confirmé  ces  notions.  I)  après  cet  auteur  la  juloeurpine  et  la  p/iy- 
sosti<j mine,  augmentent  le  tonus  musculaire  de  la  vésicule,  mais  dimi¬ 
nuent  la  contraction  automatique.  L  otvojnnc  aurait  une  action  com¬ 
plexe  :  à  petites  doses  et  à  la  longue  elle  mluherail  les  contractions 
spontanées  ;  à  doses  moyennes  elle  les  provoquerait  ;  à  grosses  doses  elle 
les  inhiberait  dès  le  début.  L  ml rrixilm r  aurait  aussi  une  action  variable 
sans  rapport  avec  les  doses,  sauf  sur  la  vésicule  dépouillée  de  sa  séreuse 
tpi  elle  inhibe  loii|ours  complètement.  Le  chlorure  de  baryum  parait 
être  le  plus  fort  excitant  du  tonus  et  de  la  roui racl ion .  Isrluvama  a  cru 
découvrir  une  hormone  dans  la  paroi  vésiculaire,  hormone  qui  serait 
analogue  à  la  i  liolme  diffuse  dans  le  liquide  nutritif  où  est  plongée  la 
vésicule.  (  1  est  pourquoi  I  action  dos  drogues  est  différente  sur  la  vésicule 
dépouillée  de  sa  séreuse.  L  hormone  analogue  à  la  eholuie  agit  sur  les 
cellules  ganglion  lia  ires  propres  de  la  paroi  v  ('•sien  la  ire  (lig.  ai  «pu  consli- 
1 1 km 1 1  le  (  (Mitre  des  mouvements  autonomes.  Il  ('si  vraisemblable  qu  en 
dehors  de  I  hormone  principale  il  en  exisie  une  accessoire,  car  I  atro¬ 
pine  a  une  action  variable  même  sur  la  vésicule  biliaire  dépouillée 
de  la  séreuse  et  les  choses  se  passent  comme  si  une  paralysie  <1  une  par¬ 
tie  de  la  musculature  entraînait  la  contraction  d  un  autre  segment. 
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licludc  (II'  lii  conlrarlihlé  \ «' s i < •  u I ;i i re  sur  l  ;i 1 1 i 1 1 i;i [  la  première 

en  (laie,  a  été  entreprise  par  Doyon,  Ibiinbiïdge  H  Dale  ainsi  que  par 
Seizaburo  (  tkada,  de  lokio.  l'dle  m*  presenle  peut-être  pas  dr  très 
grands  avantages  et,  même  si  eeuv-ei  existent,  ils  sont,  en  pari ie, 
delrmls  par  les  nombreuses  causes  d  erreur  dont  est  passible  l’expéri- 
inenlal ion  dans  ecs  eondilions.  I\n  admettant  ipie  celles-ci  puissent  être 
réduites  an  niinimimi  ipiand  on  limite  les  recherches  aux  contractions 
spontanées  de  la  \esicule,  elles  reprennent  une  grande  importance  dès 
ipi  on  sort  de  ce  cadre  restreint  et  <pi  <>n  se  propose,  par  exemple,  d  étu¬ 
dier  1  action  pharmacodx  mimique  des  drogues  sur  la  motricité  vési- 
euhurc.  l'ai  pareil  cas,  comme  nous  I  axons  déjà  indiqué  plus  haut, 
les  conditions  d  ohserxalions  sont  loin  d'être  simples  et  les  réactions  de 
la  x'esicnle  sont  souvent  masipiées  par  les  al  lions  cxeri’ées  sur  les  autres 
organes  ahdommaiix  < 1 1  meme  sur  la  pression  sanguine.  (  )n  peul  for¬ 
muler  les  mêmes  critiques  conlre  les  recherches  < p i i  essaient  de  montrer 
in  *  elle I  produit  sur  la  vésicule  par  l’excitation  ou  la  section  des 
nerïs  \ égclatüs.  (le  qui  prouve  d  ailleurs  de  faç.m  é\  idente  l’iinperfec- 
lion  de  celle  méthode  expérimentale.  c’est  que,  des  auteurs  différents 
employa  ni  des  techniques  sensihlemenl  identiques,  ont  obtenu  des 
résultats  tout  a  fait  contradictoires. 


I  lë-  1  i-  —  La  liliriilaliun 


\ «sicnlaiio  (il  apres  Iiai.tacï;  aisu  cl  Vasiui  i. 


,  ’  bramons  vésiculaires  simulantes  sur  l'animal  virant 

.  ,,ils  r|r  ,,|n usagée  par  Doyon  «pii  s’est  surloul  intéressé  aux  con- 

re(*l.  .°T  pn,NO(!U,'cs-  ,>iir  rol,ll<'  Bainhridge  et  Dale,  faisant  les  même 
"'s  III  Vivo,  ont  observé  des  petites  contractions  spontanées 

t'illrlll  IIMüInfïllOC  ■'  I  /<ol  Ino  .  •  •  I  '  .  I  I 


quenles  qui  seraient  ana 


logues  il  celles  c  j  1 1  c  nous  <lr<  'rivons 


s 

l*c- 

is  haut  et 
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se  i  (‘|)i(  xi  m  raient  u  ne  ü  I  rois  I  <  >  i  -  pii  i  n  i  m  ii  le.  (le  soi  il  (I  (i  il  leurs  les  seules 
i[ii  ils  admettent  comme  conl racl ions  spontanées,  car  ils  ne  foui  |>;i- 
1 1 ic 1 1 1 khi  de  la  conl raelion  lenle  i|in  esl  ec|)eii(lanl  Ioii|oiiis  présente. 

Seizaburo  (  Moula.  de  loluo,  I  ra  \  a  1 1  la  n  I  sur  deux  chiens  porteurs  de 
1 1 si 1 1 les  v  ésieuliiires  el  non  anesthésiés,  inlroduil  dans  la  vésicule  à  Iru- 
vers  la  I i si 1 1 le  un  hallon  de  eaoulclioiie  li\é  à  un  lube  de  verre  letpiel  est 
relié  lui-même  à  un  manomètre  enregistreur.  Dans  ces  conditions,  il 
observe  de  même  ces  conl  racl  ions  fréquentes  (i  -o  par  minute).  Il  renia  r- 
(pie  aussi  (pie  ce  l\pe  de  eonlraefion  n  est  pas  toujours  réalisé  el 
(|u  (dles  peuvent  commencer  ou  s  arrèler  sans  cause  apparente.  De  leur 
rôle  Manu  el  (iiordano  ont  noté  des  variations  rvllmiKpies  de  la  pres¬ 
sion  chez  des  chiens  ayant  une  lislule  permanente  de  la  vésicule,  varia¬ 
tions  (pion  doil  allrihucr  à  des  mouvements  de  celle-ci. 

Enlin,  ultérieurement.,  ILillareanii  et  Yasilni,  utilisant  celle  même 
technique,  oui  retrouvé  les  petites  conl  racl  ions  ci-dessus  déci  des  el ,  en 
même  temps,  la  grande  contraction  tonique.  (les  auteurs  oui,  en  oulre, 
observé  ipi  après  la  ligature  du  cholédoque,  la  contraction  tonapie  ai  la¬ 
mente  considérahlemenl  el  tpie  l(‘s  petites  conl  racl  ions  deviennent  très 
fréquentes.  (lest  ce  <pie  ces  ailleurs  appllent  la  (ihrillalion  vésiculaire 
(lig.  i/i). 

/,  choie  îles  cnn I nichons  ocsiciilni rcs  iirncuij liées  suc  I  iiniinul  ricuiil 
nue  les  iiclinns  i)hysico-cliinii<iucs  nu  jxir  les  aqcnls  i>liiinutico-<lvn<inii- 
<1  u  es  a  élé,  pour  la  première  fois,  entreprise  par  Lahorde  (pu  a  observé 
les  conl  racl  ions  vésiculaires  sous  I  action  des  agents  chimiques.  Il  a 
montré  ipie  I  introduction  d  une  solution  il  iicnlc  n:oliquc  dans  la  vési¬ 
cule  esl  suivie  d  une  rétraction  lorle  avec  contractions  libnllaires  el  ver- 
miculaires  dans  le  sens  longitudinal.  Kanvier,  Doyon  oui  observé  les 
elïels  du  cou  roui  électrique  sur  la  vésicule  el  constaté  (pie  celle-ci  réagit 
éiiergnpiernenl  à  celte  excitai  ion .  Les  contractions  (pion  obtient  avec 
le  (‘ouranl  éleelrnpie  s’accuseni  progressivemenl  après  une  longue 
période  lalenle  el  oui  une  grande  durée,  (les  caractères  soûl  ceux  de  la 
conl  racl  ion  de  n  importe  ipiel  muscle  lisse,  à  cela  près  «pie  «  la  eonlrac- 
I ion  < I < *  la  vésicule  biliaire  esl  la  plus  lenle  de  loules  celles  ipu  sont  con¬ 
nues  »  ’(Dovon).  L  (‘11(1  de  la  cholcur  sur  la  contraction  vésiculaire  lia 
pas  (dé  v'iuvi  aussi  complèlenienl .  loulelois  Doyon,  dans  son  clude  - 1 1  r 
les  contractions  spontanées  des  voies  biliaires,  fait  bien  menlion  de 
I  uilLience  thermique.  a  (  tn  peut  constater,  dil-il,  ( p i  il  se  produit  sur 
le  Iraeé  des  ondulations  d  autant  plus  accusées  ipie  la  température  esl 
plus  élevée.  » 

Dovon,  après  iii|eclion  de  /nlnciii  juuc  ni  rien,  a  toujours  observe  une 
conl  racl  ion  lorle  el  durable.  Par  ronlre,  \iilroi>ine  provoepie  le  relâ¬ 
chement  de  la  vésicule. 

Pour  Uainbridge  cl  Dale,  \  ni rn/iinc  vu  injection  mlravemcuse  déter¬ 
minerai!  le  rrlàrhemenl  de  la  paroi  vésiculaire.  L  ml rcualine  injectée 
de  la  même  façon  produirail  égalemenl  l  inbibil ion  au  même  degré  (| ue 
1  excitation  du  splanchnique.  Par  contre,  en  I  appliquant  direcleinenl 
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sur  la  vésicule  d’un  animal  préalablement  saigné,  on  observerait  un 
effet  moteur  net  comparable  à  celui  tpii  est  mentionné  plus  liant  après 
l'excitation  du  bout  périphérique  du  splanchnique  droit.  La  fu/orer/u/ie 
en  lin  provoquerait  une  contraction  de  la  paroi  vésiculaire,  mais  celle-ci, 
au  dire  des  ailleurs,  serait  seulement  une  apparence  produite  par  la 
tuméfaction  hépatique  eonséeuli\e  à  I  ui|oelion  de  piloearpme.  I)  après 
eux,  en  applupianl  direcleiiu'nl  celle-ci  sur  la  vésicule,  on  n  observe¬ 
rait  plus  le  meme  phénomène. 

Lue  per,  Lemaire  et  lau/m  ont  obtenu  in  r/co  après  ni|cclion  mlra- 
veineiise  de  ■>  à  io  100  de  milligramme  de  rldorhvdrale  d  adrénaline, 
une  dilatation  brutale  de  la  vésicule.  Par  contre,  d'après  les  mêmes 
auteurs,  I  acélv  Icbolme,  en  ui|cclion  m 1 1  av enieuse,  même  à  doses  mini¬ 
mes,  provoquerait  une  contraction  brusque. 

Langiev ,  étudiant  l’action  exercée  par  I  injection  <1  ('.ri  mil  surn'mil 
sur  la  sécrétion  biliaire,  trouve  tpi  au  commencement  de  l'expérience 
on  recueille  une  quantité  do  Iule  anormalement  faible.  Celle  diminution 
reconnaîtrait ,  d  après  lui,  comme  cause  I  mliihilion  du  tonus  de  la 
vésicule  cl  par  conséquent  I  accumulai  ion  do  la  Iule  dans  le  réservoir 


laire. 

Les  travaux  de  Fukujiro  Tcliivama  ont  apporté  une  confirmai  ion  à 
1  existence  des  contractions  vésiculaires  sur  laminai  vivant  cl  à  leur 
rôle  dans  I  évacuation  de  la  Iule.  Indépendamment  des  observations  sur 
les  vésicules  exl  irpées,  I  auteur  a ,  en  et  tel ,  poiirsmv  i  d  autres  recherches 
sur  des  chiens  porteurs  de  fistules  diiodénales  et  chez  lesquels  il  mettait 
le  sphincter  d  Oddi  hors  de  cause  par  section.  Dans  ces  conditions  le 
savant  japonais  obtenait  un  écoulement  continu  de  la  bile  avec  conser¬ 
vation  relativement  longue  de  la  santé  de  ranimai,  (liiez  les  animaux 
auisi  préparés,  la  pcplone,  le  lait,  I  extrait  de  viande  provoquaient  une 
forte  évacuation.  Il  en  était  de  même,  quoique  à  un  plus  faible  degré, 
du  su  1 1  a  te  de  magnésie  el  de  I  acide  chlorhydrique.  Le  temps  perdu  de 
la  réaction  s  devait,  dans  ces  cas,  aux  environs  de  [\o  minutes.  Avec 
une  injection  soiis-culanee  de  />i loca i‘j>i it c  on  obtiendrait  en  d  à  i  •>  minu¬ 
tes  I  évacuation  de  la  bile  vésiculaire,  celle  évacuation  étant  beaucoup 
plus  rapide  que  chez  les  chiens  porteurs  d  une  simple  fistule  duodénalc 
sans  incision  du  sphincter,  ce  qui  lient  d  après  fauteur  à  ce  que,  dans 
son  dispositi!  spécial,  la  contraction  simultanée  du  sphincter  d’Oddi 
est  éliminée.  \j  atro/tinc  el  la  scn/nih/minr  agiraient,  au  contraire,  en 
diminuant  el  meme  en  arrêtant  1  excrétion  biliaire,  cette  action  étant 
encore  plus  nette  quand  on  a  préalablement  accentué  l’excrétion  par 
u.u  injei  lion  de  pilocarpmc.  Avec  I  ntl n'uuline  les  résultats  si*  monlre- 
•au  ni  inconstants,  mais  il  v  a  le  plus  souvent  diminution.  Il  en  serait 
(  f  ou  nie,  surtout  au  début,  avec  la  nicolinc  «pu  lerail  tomber  la  pres- 
Sl0rn  "'terne  des  voies  biliaires. 

Livloi  et  Wilson  ont,  de  leur  côte,  observé  que  dans  certains  cas  les 
*J<  «  I  n.  »  «  !  s.  intraveineuses  d  (iilrriitilnic  donnent  heu  à  des  contractions 

•  1 1 1 o 1 1 1 1 •  alors  que  h-s  injections  de  p//oc// restent  sans  effet, 
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Gerlains  ailleurs  mil  cherché  à  mesurer  la  force  de  celle  ronlracliori 
vésiculaire.  La  pression  dans  la  vésicule  au  repos  sérail  de  ioo  mil- 
lunèlres  deau.  File  augmenterait  en  période  de  coiil  raclions  à 
■>  i  <  *  -  •»  7  •  >  nnllinièl  res  f(  î  reene)  cl  même  à  .'Gin  millnnèlres  d’eau  die/  le 
cl  i  leu  (Mann).  La  l'es  i  si  a  i  tee  du  canal  e  \  si  iipit*  à  I  éenii  Ici  i  ici  1 1  de  la  Iule 
sérail  de  m  »  nullunèlres  (\\  mkelslem  cl  Vselmer)  ou  de  (io  millimètres 
i  Mous  cl  Me  Master  ). 

G.  —  Etude  de  l\  contii  vctijité  vÉsiorc mue 

SI  U  I  lll  )MM  i  \  i  \  v  VI 

i  (  )hsei  l'tilinns  <1 1  réel  es .  —  Il  \  a  déjà  longtemps  ipie  Dielnch,  (ier- 
laeli  cl  I lerlz  mil  observé  la  cmitraelimi  vésiculaire  provoquée  ipielipies 
instants  après  la  morl  par  le  eourani  électrique  sur  le  corps  il  un  suppli¬ 
cié'.  Mais  il  ne  s  agissait  en  réalité'  pas  là  il  une  observation  sur  le  vivant. 
L)  autres  ailleurs  I  mil  complètement  réalisée  el ,  dans  ce  luit ,  ils  mit 
tous  procédé'  de  façon  analogue.  I  ne  sonde  duodénalc  el  ml  préalable¬ 
ment  mise  en  place,  le  malade  élatl  anesthésié,  puis  laparotmnisé.  On 
tentait  alors  de  provoquer  le  réllexe  par  le  sulfate  de  magnésie  et  d  obser¬ 
ver  la  contraction  du  cbolécyste.  Dans  ces  conditions  Pas-Jer,  Luckett 
et  Lut/,  ne  I  mil  pas  vue;  aussi  ont-ils  nettement  pris  position  contre 
la  contraction  vésiculaire.  \  mcenl  Lvoii,  le  promoteur  de  I  épreuve  au 
sulfate  de  magnésie,  n  \  a  pas  réussi  davantage,  et  il  explique  cet  ("(  bec 
par  la  fragilité  du  réflexe  «  euselv  dislurbed  »  au  tours  de  I  anesthésie. 
Julius  Friedenw a  Ici ,  Joseph  Martmdale  et  Francis  Kearnev  ont  admis 
la  même  version . 

Nous  avons  dit  plus  haut  ce  nue  nous  pensons  de  I  influence  de 
I  anesthésie,  el  avons,  en  particulier,  insisté  sur  la  variabilité  des  rétlexes 
observés  chez  des  individus  dillérenls  au  cours  du  sommeil  provoque. 
Gen  permet  de  comprendre  les  lails  inverses  des  précédenls  observés 
en  Allemagne  par  Pribram  el  en  Nord  Vmérique  par  Sachs,  puis  par 
fvvao  Malsuo.  Sachs  parail  être  le  premier  ipu  ail  observé  directement 
sur  I  homme  l’év arual ion  de  la  vésicule  biliaire.  \u  cours  d  une  lapa¬ 
rotomie  sous  anesthésie  générale,  le  1 1 1 ho  duodénal  avant  été1  préalable¬ 
ment  nus  en  place,  il  aurail  cmislalé,  en  même  temps  que  I  apparition 
d  une  ((  Iule  L  d  I \  pique  sorlanl  par  la  solide,  une  dimmulion  de  la 
vésicule  ipu  a  s  a p I a I il  comme  un  ballon  vidé  ».  Prihram  a  rapporte  un 
cas  analogue  au  cours  duquel  il  aurait  même  observé  des  contractions 
vésiculaires  distinctes.  Lutin,  loul  récemment,  Ivvao  Malsuo  a  donne  des 
constatations  encore  plus  démonstratives.  Dans  un  premier  cas,  la 
sonde  avant  élé  placée  •>  heures  avant  I  opération,  I  auleur  recueille  au 
cours  de  celle-ci,  b  minutes  après  I  ui|ection  de  sullale  de  magnésie, 
environ  8o  cenl  mielres  cubes  d  une  ((  Iule  P>  ))  de  couleur  brun  lonrc. 
Pendant  cette  évacuation  cl  sans  qu  apparaissent  des  conlraclions  vise 


Fi". 
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de  la  contraction  vésiculaire, 
bas-fond  se  rétrécit. 
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blés,  la  vésicule  diminue  progressivement  de  volume  jusqu’à  devenir 
le  quart  de  ce  qu  elle  était  primitivement.  A  ce  moment,  I  auteur  injecte 
[\ o  centimètres  cubes  d  une  solution  d  azorubme  S  à  1  p.  100  dans  la 
vésicule,  ce  qui  ramène  celle-ci  à  son  volume  primitif.  Pendant  l’injec¬ 
tion  aucune  trace  du  colorant  rouge  11  apparaît  à  I  ordice  libre  du  tube 
d  Kmliorn.  Mais,  à  la  suite  d  une  nouvelle  excitation  par  le  sulfate  de 
magnésie,  la  vésicule  se  contracte  nettement  ('I  la  substance  colorante 
est  rejetée  par  la  soude  en  quelques  instants.  I  )a  1 1  s  une  deuxième  expé¬ 
rience,  Iwao  Malsuo  obtient  les  mêmes  résultats  après  l'injection  du 
colorant  rouge  dans  la  vésicule,  loulelois,  dans  ce  cas,  une  première 
excitation  magnésienne  étant  restée  sans  effet,  I  opérateur  explore  le 
duodénum  à  la  main  et  constate  que  la  sonde  trop  engagée  se  trouve 
dans  la  troisième  partie.  Il  sullil  de  ramener  l'olive  au  ni\eau  de  l'am¬ 
poule  de  Yaler  pour  obtenir  facilement,  après  excitation  magnésienne, 
la  même  réponse  vésiculaire  que  dans  le  cas  précédent. 

a"  ( fbserviilions  1)  I  unie  ilr  la  l'Iioh'cyshxj  ni /ili  i<’ .  La  cliolécvslo- 

graplne  qu  ont  introduite  dans  la  sémiologie  médicale  Lxarls  À.  (  1  ra - 
haï  11  et  W  .  II.  Cole,  Copher  et  Moore  a  donné  une  confirmation  écla¬ 
tante  du  pouvoir  contractile  de  la  vésicule. 

Le  sont  a  notre  connaissance  Kalk  et  Schondube  qui,  les  premiers, 
ont  utilise  la  méthode  pour  observer  la  diminution  rapide  de  I Ombre 
vésiculaire  a  la  suite  de  I  injection  d’extrait  hypophysaire,  cet  extrait 
provoquant  directement  la  contraction  du  muscle  lisse  de  la  tunique 
vésiculaire. 

Bovden  a  ensuite  insiste  sur  les  modifications  frappantes  de  l'ombre 
vésiculaire  examinée  radiologiquement  chez  l'homme  pendant  la  diges¬ 
tion,  en  particulier,  a  la  suite  de  I  ingestion  de  corps  gras  tels  que  le 
jaune  d  ce- i i I  (‘I  la  errme  de  lait.  Les  ligures  la  et  1(1  oui  montrent  bien 
celle  action  nous  dispensent  de  tout  commentaire. 

fi  est  par  la  meme  méthode  qu  on  est  arrive  quelquefois  à  surprendre 
certaines  particularités  de  la  contraction  qui  rappellent  les  mouvements 
péristaltiques  intestinaux.  Ibielzner,  puis  Lun  de  nous  avec  Lomon, 
en  prenant  des  images  en  série  sur  une  vésicule  opaeiée  par  la  tétraiode 
ont  apporte  des  images  concluantes. 

Bes  ligures  1  ~  et  |N  objectivent  la  contraction  péristaltique  prise  sur 
le  lait,  contraction  qui  se  développe  dans  le  cas  ci-contre  en  I  espace  de 
*°  1  •  1 1 1 1 1 1 1 es .  (  ies  contractions  sont  quelquefois  plus  rapides  encore  cl 
directement  visibles  à  l’écran.  Fraikin  et  Burill,  de  Grailly,  Larhnpèle 
'>  andernez  ont  .  avec  beaucoup  d'autres,  fait  des  constatai  ions  ana¬ 
logues.  Ces  derniers  auteurs  ont  très  heureusement  dissocié  par  la 
1111,111  méthode  deux  phases  dans  la  contraction,  une  première,  rapide, 

'  1  mise  en  tension,  une  seconde,  lente,  d  évacuation. 

jXp<  1 1  met  1 1  a  le  1 1  le  n  I ,  \\  hilaker  a  fait  des  observations  analogues  à 
I  huile  iodee  injerlee  dans  la  vésicule  du  chat.  Dans  ces  eon- 
(  mous,  |  eiude  radiologique  lui  a  permis  de  constater  la  contraction 
11,1111  'Ie  I  analyser.  I)  apres  lui,  il  est  Irécfiienl  d’observer  11 


piei 
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la  vésicule  s  allonge  an  inoinenl,  où  rllc  commence  à  se  vider,  ce  (pii 
serait  dû  sans  donle  à  la  prépondérance  des  libres  circnlaires  sur  les 
anlres.  Sur  I  animal  place  dans  les  comblions  normales,  c’est-à-dire 
a\ec  le  lond  de  la  \esirnle  en  position  déclive,  celle  élongation  est 
sim  K‘  d  une  expulsion  d  linile  iodée  en  deliors  de  la  vésicule  après  for¬ 
çage  dn  canal  cvslique.  \u  boni  d  mie  lienrc  on  deux  d  évacuation 
on  peut  conslaler  «pie  I  onibn*  vésiculaire  a  perdu  son  prolil  tubu¬ 
lure  de  la  période  dadmlé  pour  revenir  an  contour  primitif  arrondi 
(lig.  i<|). 

Dans  un  travail  rela 1 iv emeiil  récent,  <  ieorges  llosanolï  et  Daviot  ont 
apporté  un  argument  nomean  en  laveur  du  rôle  actif  de  la  contrai  lion 
vésiculaire.  Ils  mil  montré  dans  un  cas  donne  le  déplacement  de  calculs 
vers  le  liant  smis  I  mlbience  dn  repas  de  liovden  dans  une  vésicule  lillna- 
snpie  non  exclue,  Imite  erreur  provenant  d  un  changement  d  incidence 
mi  de  position  étant  par  ailleurs  exclue. 

I',n  médecine  expérimentale  ce  sont  snrlonl  les  travaux  de  Mallet-Gnv 
(‘I  Ponllms  (pu  mil  ap|>orlé  une  belle  conl.i  ilnil ion  à  l’étude  des  moda¬ 
lites  de  celle  conl racl ion .  (les  auteurs,  étudiant  radiologiquement 
des  vésicules  fistulisées  après  avoir  pratiqué,  à  la  faveur  de  la  listnle, 
une  injection  lipiodolée  des  voies  biliaires  exl ra-bépatiqnes,  ont  constaté 
(pie  la  conl  racl  ion  vésiculaire  existe,  qn  elle  part  dn  fond  de  la  vésicule 
gonllée  en  poire  et  qn  elle  aboutit  à  nue  contraction  annulaire  qui 
détermine  une  bdocnlation  fonctionnelle  isolant  la  région  fundique. 
De  cet  anneau  parlent  des  trains  d  ondes  puissantes  qui,  balavant 
I  antre  ri  le  bassinet,  assurent  le  passage  fragmenté-  du  contenu  vési¬ 
culaire  a  travers  le  dé li lé  élrml  et  tortueux  du  rvstique.  Le  lipiodol 
arrive  dans  le  fuseau  supérieur  du  cholédoque  et  est  repris  par  des  con¬ 
trariions  péristaltiques  (pu  le  poussent  vers  le  fuseau  inférieur  du  canal, 
(le  dernier  jour  le  rôle  d  un  réservoir  ou  s  emmagasine  la  bile.  Il  se 
distend  lorsque  le  sphincter  est  lermé,  si-  vide  et  se  trouve  réduit  à  un 
mince  lilel  lorsque,  au  contraire,  le  sphincter  se  relâche  (lig.  -ai!. 

la-s  differentes  observations  et  expériences  ci  dessus  rapportées  ne 
permettent  pas  de  mettre  en  doute  I  existence  de  la  contractilité  mus¬ 
culaire  du  cholécv sic  ainsi  que  son  rôle  aclil  dans  I  évaluation  de  la  bile 
v  ésicula  ire. 


:g  _  nous  H  E  CI  P  II  O  QU  ES  DE  ta  CO.X  TRACTION  VESICULAIRE 
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passionnément  discutée  dans  ces  dernières  années,  lour  a  tour  ont  etc 
envisagés  l'individualité  anatomique  mi  physiologique  de  ce  sphincter, 
son  rôle  et  celui  de  la  vésicule  dans  I  excrétion  de  la  bile  vésiculaire, 
son  importance  dans  le  remplissage  du  cholécysle. 
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a)  Individualité  anatomique  et  physiologique  du  sphincter  d'Oddi. 
Il  esl  < -|;i ssu 1 1 u‘i  1  u* 1 1 1  admis  que  les  conduils  biliaires  H  pancréal ique  sc 
réumssenl  dans  la  paroi  dttodénale  avanl  leur  l(Tmmaison  H  a I >< > 1 1 1 1 > - 


Fig.  H).  A,  image  radiographique  de  la  vésicule  biliaire  au  repos  chez  un  chat 
’  •  lie  lires  après  que  celle,  vésicule  a  été  radiologiquement  opacifiée  par  mie  iu  jeclinii 
il  Imilc  iodee  au  cours  d  ilue  laparotomie;  b,  la  même  vésicule  ■*  miuilles  après 
l'injection  intraveineuse  de  5  ccnliciibes  d’une  émulsion  d’huile  d’olive,  injeclion 
faite  en  S  miniilcs;  la  vésicule  es|  allongée  el  commence  à  expulser  l'huile  iodée 
dans  le  duodénum;  <  .  la  même  vésicule,  i  h.  l\o  min.  après  l'injection  intra¬ 
veineuse,  csl  presque  complètement  en  collapsus  ;  il  ne  reste  qu’une  très  petite 
quantité  du  liquide  opaque  dans  le  fond  de  la  vésicule  el  dans  le  cvslique;  une 
grande  quantité  du  même  liquide  -e  trouve  dans  I  intestin  (d’après  W  iiiivkeio. 

sent  à  l’ampoule  de  \  a  1er  qu'entoure  un  sphincter.  De  grandes  varia¬ 
tions  restent  loiiteiois  possibles  dans  ce  domaine  comme  v  ont  insisté 
Baldwin,  <  ►  pie  et  plus  récemment  Letnlle. 


l"ai  schemaliipie  de  s\ sléllia  I  isa  I  ion  fonctionnelle  des  voies  biliaires 
I"  (  ''  '  I  >  i<  ‘  *1 .  i.  le  tond  de  la  vésicule;  >.  l'anneau  de  la  hi  Ineula  I  ion  v  ésirulaire  ; 
'■  ^  anlir  |  )  \  •  - 1  i  1 1 1 1  ■  -  ;  i.  le  delile  du  cvslique;  a,  le  fuseau  supérieui'  du  cholédoque; 
('-  1  •"""■ail  contractile  méd jo-cliolédocien  ;  7,  le  fuseau  inférieur  du  cliol  .loque  ; 
s-  lr  “l'hineler  d’Oddi  (d'après  Mallet-(iu\  et  Ponlhua). 


B  existence  dit  spl 
'| ut  itv ail  de jù  i ihsei'v < 
ldl(‘  ;i  rie  eg il  Ici  1  tel  1 1 
réellement  bien  décri 


uncler  n  élé  soupçonnée  par  (ilisson  (t  Ùqy- 1  (i---) 
•  la  fermeture  de  I  milice  des  le  relratl  de  lu  solide. 

vue  par  (J  âge  en  1N70.  Mais  le  sphincter  a  clé 
il  par  Oddi  en  181)7,  comme  organe  indépendant 
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«le  l;i  paroi  diiodénnle,  formant  un  anneau  lisse  donl  le  rôle  serait 
de  régulariser  1  évacuation  «le  la  hile  dans  I  intestin.  Ilellv,  |)iiis  llen- 
driekson  ont  coinplélé  la  description  anatomique  en  étalilissant  «pie  les 
libres  lisses  dessinent  un  8  autour  «les  deux  conduits  «pu  convergent 
à  ce  niveau,  cholédoque  et  canal  de  Wirsung. 

\u  point  de  \  uc  physiologique  Oddi  a,  le  premier,  tenté  d<‘  mesurer 
dans  le  «  anal  cholédoque  la  pression  à  laquelle  le  sphincter  serait  sou- 
mis.  La  méthode  «pi  il  a  employée  sur  les  chiens  a  été  suivie,  à  de 
légères  variantes  près,  par  la  plupart  «l«‘s  chercheurs  ultérieurs,  l'ille 
consiste  à  couper  l<‘  canal  cholédoque,  et  à  y  insérer  une  canule  dirigée 
vers  la  sortie  du  canal.  I  n  manomètre  est  relié  à  la  canule.  La  paroi 
duodénalc  est  seiiionm'e  en  lace  de  l’ouverture  du  canal,  de  façon  à 
laisser  voir  1  ampoule  «I»'  Yalcr.  <  > 1 1  verse  du  mercure  dans  le  mano¬ 
mètre  jusqu  à  ce  «pi  il  apparaisse  dans  I  ouverture  de  I  ampoule  de 
Vater.  La  hauteur  de  la  colonne  de  mercure  à  ce  moment  est  prise 
comme  mesure  de  la  tonicité  «lu  sphincter.  Oddi  I  a  trouvée  équivalente 
à  env  iron  (iyô  millimètres  d  eau.  \rchihald  s  est  servi  «le  la  même 
méthode  à  ceci  près  «pi  il  mesurait  la  pression  en  eau  et  non  en  mer¬ 
cure.  Il  a  ainsi  trouvé  «pie  le  sphincter  «lu  chien  résiste  à  une  pression 
de  180  à  odo  millimètres  «I  eau  et  que  celte  résistance  monte  à  8oo  mil¬ 
limètres  «I  eau  si  I  on  applique  de  1  acide  chlorhydrique  dilué  au  niveau 
de  l’ampoule  de  Vater.  Lnlin  Ylann  «I  une  part,  puis  Mac  Worter, 
Ooplier  et  kodama  d  autre  part,  en  comparant  un  grand  nombre  d'espè¬ 
ces  animales,  ont  constaté  de  considérables  variations  dans  le  tonus  du 
sphincter,  non  seulement  d  une  espèce  à  I  autre,  mais  a u -~si  dans  la 
même  espèce,  puisque  chez  le  clnen,  Mac  \\  horter  la  vu  varier  de  no  à 
r»8o  millimètres  d’eau,  kipp  admet  une  valeur  movenne  «le  i  58  milli¬ 
mètres  d’eau.  D  une  façon  générale  ces  auteurs  ont  cependant  observé 
que  la  résistance  est  plus  marquée  chez  les  animaux  avant  une  vésicule 
«pie  chez  les  autres.  Il  convient  «I  interpréter  avec  grande  prudence  les 
résultats  de  ces  expériences  dans  lesipielles  interviennent  de  multiples 
causes  «I  erreurs  l«‘lles  «pic  I  anesthésie,  les  manipulations  opératoires,  la 
torsion  du  cholédoque  et  surtout  le  péristaltisme  variable  de  la  tunique 
circulaire  du  duodénum . 

L  individualité  phvsiologupie  du  sphincter  a  d  ailleurs  été  lorlemenf 
mise  en  doute  par  divers  auteurs.  Pour  (’opher  et  kodama,  e  <  *  s  I  L  tonus 
et  le  péristaltisme  duotlénaux  «pu  loueraient  le  principal  r«Me  dans 
l'écoulement  «lu  flux  «le  la  Iule  à  I  intérieur  du  duodénum  et  la 
paroi  duodénale  exercerait  une  action  analogue  sur  I  évacuation  du  s u < 
pancréal upie  par  l«*  canal  de  Wharlon.  S  il  v  a  un  contrôle  évident 
exercé  à  l'extrémité  du  cholédotpie  comme  le  prouve  I  écoulement  inter¬ 
mittent  de  la  Iule,  c<‘  mnlnMe  ne  serait  donc  pas  lié  à  I  existence  «I  un 
sphincter  individualisé  dans  tous  les  cas  par  des  libres  distinctes.  Les 
mouvements  périslallupies  s  accompagneraient  «le  véritables  éjacula¬ 
tions.  \ 1 1 1 si  on  pourrait  comprendre  comment  les  aluniMils,  les  medica- 
i  rient  s,  les  produits  chimiipies  «pu  affectent  le  péristaltisme  duodeiial 
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1 1 1 a I (' 1 1 r  Mir  I  écoulement  dr  l,i  Iule  H  ilu  suc 
c  1 1 K  >i  i \  ci i  ici 1 1  | icrisl il  1 1  k |  ne  soit  s |  ><  > ii I a  il < *  ou  |>ri>- 

| ii‘«  m 1 1 1 1 ra  1 1  I  « ’•  | a 


jouent  un  rôle  ré 
pa  ncréa I u | ne .  One 

voqué,  c  est  toujours  lin  (|iii,  en  dernière  a  m  a  I  n  sc 

ciilation  luliaire.  Les  mêmes  iiuleurs  ont  admis  loiilelois  mie  les  varia¬ 
tions  di'  lu  pression  ml  raeholédociquo  peuxenl  jouer  un  mie,  mais  ils 
pensenl  que  I  élude  de  ces  variations  est  difficile  cl  entachée  de  causes 
d'erreur. 

Burget  a  défendu  une  opinion  1res  voisine.  Après  avoir  rapporté 
diverses  expériences  au  cours  desquelles  il  a  comparé  les  variations  de 
pression  inlrneliolédociquc  avec  celles  de  la  tonicité  intestinale,  il  est 
arrivé  à  penser  <pi  on  accorde  une  signification  trop  importante  au 
sphincter  d  (  Mdi.  Pour  lui  la  résistance  opposée  à  la  pression  mlraeho- 
lédonqne  t“sl  due  au  tonus  normal  du  duodénum.  (le  sont  le  tonus  et 
le  péristaltisme  duodcnal  «pu  règlent  I  cxaeualion  cholcdoeique  par  des 
alternatives  de  pression,  puis  d  aspiration  liées  aux  variations  de  pres¬ 
sion  < 1 1 1 1  suivent  I  onde  péristaltique.  Peut-être  faut-il  aussi,  d’après 
1  auteur,  taire  une  part  a  la  pression  nilra-ahdommale.  En  tout  cas,  la 
pilocarpinc  et  la  phvsostigmine,  qui  agissent  sur  le  tonus  intestinal, 
augmentent  la  pression  mtrarliolédoci<pie  tandis  (pu*  l’adrénaline  et 
1  atropine  la  réduisent  au  minimum.  En  somme,  pour  Burget,  le 
sphincter  ne  participe  pas  à  la  régulation  du  llu.x  de  la  hile,  du  moins 
fiiez  les  animaux  «pu  ont  un  cholédoque  traversant  obliquement  la  paroi 
duodénale.  Encore  moins  I  auteur  croit-il  à  une  aelixilé  réciproque  et 
contraire  de  la  vésicule  et  du  sphincter.  Il  n'accorde  d’ailleurs,  comme 
nous  1  axons  \u,  <pi  une  importance  mlime  à  la  vésicule  dans  l’évacua- 
lion  de  la  hile  et  croit  < pie  les  causes  réputées  comme  provoquant  le 
xidage  vésiculaire,  tel  le  repas  de  graisse,  agissent  seulement  en  abais¬ 
sant  temporairement  le  tonus  de  l'intestin  grêle. 

ANiikerlm,  en  i <)■>(»,  a  montre,  de  son  côté,  «pie  le  sulfate  de  magnésie 
provoque  presque  toujours  un  relâchement  du  tonus  duodénal  et  a  allri- 
‘"l(‘  ('c  Elit  I  action  produite  par  les  injections  inlraduodénales  de  ce 

si‘l.  Enfui,  d  autres  auteurs  ont  interprète  d  une  lagon  analogue  faction 
des  injections  intraveineuses  de  piluilrme  ou  de  chlorure  de  harvuni. 
P  apio  eux,  I  évacuation  de  la  vésicule,  quelques  minutes  après  ces 
injections  dépendrait  du  relâchement  de  la  paroi  intestinale  et  de  I  in¬ 
hibition  du  péristaltisme. 

Brugscli  et  llorslers  ont  soutenu  également  la  prépondérance  (faction 

*  ^  h  x  p(  1 1  (  une  i  n  lest  ma  le  dans  le  xidage  \  esiei  i  la  i  re .  Ils  ont  n  ion  I  ré  «pu» 

*  de  magnésie  a  i  o/o  n  a  aucune  iirlluence  sur  le  llux  biliaire 

'.*.(f1'1  '  1,11  l()  °/°  d  devient  eholagogue  amenant  d'abord  la  hile  du 
ol(  .  puis  la  hile  vésiculaire.  I  )a 1 1 s  ces  conditions,  il  n  x  a  pas,  d’après 
C.UX’  ‘  nnlraclion  vésiculaire,  mais  seulement  une  baisse  du  tonus  inles- 


L<1'-  o  pu  lions  ne  nous  sein 


absolue.  Il  nous  jiar 
entrent  d’autres  facteurs 


ut  pas  devoir  être  acceptées  d  une  lagon 
en  eliet,  démontré  que  dans  I  évacuation  biliaire 
que  le  contrôle  duodénal,  quoique  nous  admet- 
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lions  volontiers  «pie  relm-n  puisse  |oiier  un  rôle.  Nous  persistons  à 
croire.  n\er  la  plupart  des  ailleurs,  à  I  importance  du  spliincler  lui- 
inème  el  a  son  arlinlr  indcpendanle,  au  moins  dans  une  rerlaine 
mesure,  du  lonus  el  du  péristaltisme  dundénul. 

W  t'sl  pliait .  d  une  pari,  el,  d  autre  pari,  Mallel .-(  î  u>  el  Ponllms  dont 
nous  axons  rapporlix  plus  liant  1rs  ladies  re<  herches  radiologupies, 
accordenl  une  unporlanre  encore  plus  mande  au  spliincler.  Pour  rcs 
ailleurs,  la  lormalion  mdix  iduabséc  «pi  a  décrile  (  Mdi  aulour  du  «lu »l<  - 
dotpie  n  est  pas  seulement  un  spluncter,  mais  une  partie  d  un  m«*ca- 
îusme  musculaire  complexe  analogue  à  relui  «pu  lie  I  antre  el  le  pylore 
«  I  «  *  I  estomac  Ils  distinguent  el  même  opposent  à  rrl  egard  la  partie  Irr- 
minale  sus-sphmelérienno  el  la  partie  sphinctérienne  du  <  hol«'do<pic. 
Pour  «mi\,  la  partie  su p«5r lei i re ,  duodénale,  «'si  généralement  ouverte  <>1 
pleine  de  Iule,  (le  sérail  la  eontraclmn  rapide  de  re  segment  «pu,  roin- 
luni'e  axer  la  dilatation  simultanée  de  la  partie  intérieure,  pro|ellerail 
par  saccades  la  hile  dans  le  duodénum  de  même  «pie  la  ronlrarliou  de 
I  antre  projelle  le  clivme  à  travers  le  pylore.  La  nmsrulalure  du  splimc- 
ter  «I  (  )«l«l  i  serx  ira  il  donc  à  la  lois  à  la  rétention  «'I  à  I  expulsion  de  la  hile 
«'I  agirait  eu  association  axer  «"elle  «les  autres  voies  biliaires. 


lo  Rapports  fonctionnels  du  sphincter  d’Oddi,  de  la  vésicule  et  du 
canal  cystiquc  dans  l’opération  du  vidage  vésiculaire.  L  éludé  phx- 
siohagupie  du  splniu  ter  «I  (  )« I « 1 1  est,  dans  une  large  mesure,  liée  à  relie 
de  la  \ rsirule  biliaire.  Il  est,  en  effet,  communément  admis  «pie,  pen¬ 
dant  la  digestion,  une  excitation  parlie  de  l'estomac  el  du  duodénum 
proxofpie,  par  action  rellexe,  la  contraction  du  eholéex  sl«*  el  I  ouverture 
sx  nergxpie  du  splnnrler  «1  (  )<  I  «  b .  <  1  «‘si  la  iht'orie  uuliale  de  Doxon  «pu 
a  «•!('■  reprise  ensuite  par  Mellzer  el  Lxon  pour  e\[)b«pier  le  miVanisine 
de  I  épreuve  «pu  porte  leur  nom. 

Poller  el  Mann  ont,  dans  uur  sérié  «le  reniai  «piahles  travaux,  essayé 
de  conlnMcr  relie  conception,  \yant  place  un  luhe  dans  la  xesirule 
biliaire  «I  un  chien,  ils  «ml,  apivs  guérison  de  I  animal,  eludie  «I  abord 
les  xanalions  de  pression  dans  la  xesirule  eu  supposant  «pie  «'elles  ri  se 
réperriilenl  dans  la  totalité  de  I  arbre  biliaire.  Ils  ont  ainsi  obserxe  «pie 
la  pr<‘ssion  basse,  à  |eun.  augmente  apivs  m|eclion  <l«'  certains  aliments, 
en  parle  ulier  du  I a 1 1  Dans  «•«'  dernier  ras  on  a  des  modilirations  rxlli- 
mupies  de  •>«>  à  u>  inillimi'l res  de  bile  se  produisant  lr«>i'-  à  ipialre  lois 
par  minute  el  paraissant  bées  à  la  eontraclmn  \ esirulaire.  Dans  une 
deuxii'une  série  d’expériences  r«'s  ailleurs  oui  conlr«M<‘  paralb'dement  la 
pression  dans  la  vésicule  et  dans  l«'  cboledo«pi«'  el  oui  \u  des  «bllerences 
considérables  s  «devant  à  i<><>  mdlimèlres  de  Iule.  Pendant  une  «ourle 
pihiode  la  pression  paraît  égalé  dans  la  totalité  des  xoies  biliaires,  |»uis 
hrusipiemenl  elle  s  «dexe  plus  dans  la  xesirule  «pie  dans  le  cbole«|o«|iie 
el  reste  ainsi  décalée  pendanl  de  nombreuses  minutes.  Lutin  il  y  a 
souvent  des  xarialions  de  pression  rxlluniuues  «'I  opposées  dans  l«'S 


«x  pre 

deux  segments  des  xoies  biliaires,  ce  «pu  supposerai!  I; 


i  réalité  «« 


PHYSIOLOGIE  DE  I  I  II SK'I  IE  Hll.lAllU 


/i«3 


phases  d  ouverture  du  sphincter  nllenianl  a\ec  des  contrariions  .le 
la  vésicule. 

Mac  Master  cl  l'Jman  a  I  aide  d  mie  melhode  d  ml uhal  ion  analogue, 
quoique  dillcrenlc,  oui  promu  <|uc  I  alimentation  entraîne  des  contrac¬ 
tions  de  la  vésicule  hihaire  sul'lisanles  pour  surmonter  toutes  les 
résistances.  La  pression  dans  le  liai  lus  hihaire,  après  I  aliine nlalion, 
s'élève  de  100  à  •><><>  millunèlres  de  hile  et  descend  ensuite,  mais  avec 
des  11 u« -I lia 1 101 1  s  durs  aux  eonlraclions  de  la  vésicule  hihaire.  Pen¬ 
dant  la  période  d  augmentation  de  la  pression  inli  avésirulaire,  il  v 
a  écoulemenl  exagéré  de  la  hile  à  Ira  vers  le  sphincter,  (les  diverses 
constatations  aboutissent  a  la  inclue  conclusion  <pie  I  expérience 
précédente. 

(liiez  les  chiens  préparés  par  Mae  Master  el  Llinan  avec  un  luhe  dans 
la  vésicule  el  un  dans  le  cholédoque,  la  pression  augmente  dans  la  vési¬ 
cule  biliaire  après  I  alimentation,  même  quand  le  canal  evsliquc  est 
séparé  de  ses  nerfs  satellites.  (  )n  peut ,  en  oulre,  faire  observer  que 
le  reflexe  mleslinal  est  provoque  à  tout  coup  par  les  excitations  méca¬ 
niques  telles  que  la  présence  du  divine  ou  il  un  corps  étranger,  quel 
qu  il  soit.  \ 1 1  contraire,  la  vésicule  biliaire  ne  répond  pas  indifféremment 
à  toutes  les  excitations.  I  >rs  corps  merles  comme  le  sulfate  de  baryum, 
certains  aliments  comme  l'amidon  traversent  le  Ira.  lus  alimentaire'  sans 
affecter  sa  conlraclililé.  Inversement,  quand  on  donne  des  sels  biliai¬ 
res  à  un  animal,  l'écoulement  de  la  bile  dans  l'intestin  augmente, 
le  sphincter  étant  par  conséquent  largcmenl  ouverl,  mais  la  vésicule, 
au  heu  de  se  contracler,  resle  à  I  état  d  expansion,  el  c'est  là  une  nou¬ 
velle  preuve  que  le  péristaltisme  duodénal  et  l'ouverture  du  sphincter 
n  affectent  pas  toujours  le  réservoir  biliaire.  \\  hilaker  esl  allé-  plus 
loin  et  a  montre  qu'un  des  éléments  constituant  le  mécanisme,  dil 
réciproque,  peut  être  délruil  sans  .pie  l'autre  se  Irouve  affecté  d'une 
laçon  quelconque.  Dans  une  série  d'expériences,  après  avoir  sectionné 
et  dilalé  le  sphincter  d'Oddi.  il  a  remplacé  la  bile  vésiculaire  par  de 
huile  iodée.  Dans  ces  conditions,  il  a  constaté  avec  Merle  Scoll  .pie, 

1  animal  restant  a  jeun,  le  contenu  vésiculaire  demeure  Ici  quel  pen¬ 
dant  deux  heures.  Mais,  si,  à  ce  moment,  on  donne  un  repas  de  jaune 
!  o  11  .  D  vésicule  expulse  presque  toute  son  huile  iodée  el  ne  garde  que 
]’  sl11'1  nécessaire  pour  assurer  la  visibilité  radiologique.  Il  leur  semble 
tour  évident  que  l'excitation  produite  par  l'ouverture  du  sphincter  n'est 
pas  une  condition  nécessaire  élu  vidage  vésiculaire. 

Les  laits  cessent  d’être  étonnants  si  on  tient  compte  de  certaines 
nu  ions  sur  lesquelles  nous  avons,  depuis  longtemps,  insisté  et  que  nous 
1  l’oyons  devoir  rappeler  ici  : 

"\  lja  lo1  (1  innervai  ion  contraire  doit  êlre  eiilendiie  phv  siologique- 
,ne>"  H  non  anatomiquement.  Pour  êlre  valable,  elle  doil  envisa-er  le 
;.TY11°rîm,l  ,I,,S  r,'OSOS’  ‘'^«-à-dire  que,  si  la  contraction  de  la  vési- 
snl,;  !!  '  " V-/  é','  ,. 1,0,1  U>  normalemenl  accompagnée  de  l'ouverture  du 
I  «I  >ddi,  celle  dernière  ouverture  n'est  pas,  elle-même,  subor- 
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donnée  ü  1 1 1  loi  en  « 1 1 lesI.M m,  on,  en  <1  autres  lermes,  n  enlraine  nas 
nécessairement  lu  eonlraelion  vésiculaire.  Ainsi  une  injection  de  jiilni- 
Inne,  corps  e\eil;inl  spéciliipicmenl  lu  libre  lisse,  iimènc  la  contraction 
de  la  v ésienle  el  oinrc  en  même  lemps  le  spliincler  d  Oddi.  Mais  inver- 
seinenl,  si  une  excitation  mécanique  du  duodénum  snllil  pour  ouvrir  le 
splnneler  d  (  )ddi,  elle  n  cnlraîne  pas  lonjonrs  la  eonlraelion  de  la  vési¬ 
cule.  Faut-il  rappeler  ici  ipie  la  simple  |>résenee  de  la  sonde  dnodénale 
amène  normalemenl  la  «  Iule  A  »,  hile  cholédocique,  mais  non  la 
((  Iule  11  »,  lu l(*  vésiculaire.  Pour  obtenir  celle  dernière,  on  doil  en 
onlre  mjeeler  des  substances  a  spéeiliipies  »,  si  Ion  nous  permet 
I  expression,  substances  <pn  provoipicnl  la  eonlraelion  de  la  vésicule, 
siillale  (h‘  magnésie,  peploiie,  par  exemple. 

I>  )  I  n  argument  en  ipielipie  sorte  inverse  peut  être  invoqué.  Les 
drogues  ameiianl  la  bile  dans  le  duodénum,  drogues  désignées  aulrelois 
sous  le  nom  de  eholagogues,  sont  an|oiird  lim  distinguées  eu  substances 
exeilant  la  sécrétion  de  la  Iule  par  la  cellule  bépalnpie  (eJioléréliques)  el 
en  substances  provoquant  I  excrétion  de  la  Iule  vésiculaire  (clioléryslo- 
kméliques).  Or  les  sels  biliaires,  par  exemple,  <pu  font  partie  ilu  pre¬ 
mier  groupe,  ne  peuvent  laire  contracter  la  vésicule  biliaire.  (leci  mon¬ 
tre  que,  comme  nous  lavons  indiqué  ci  dessus,  le  l’ail  d  ouvrir  le 
splnneler  el  de  provoquer  I  écoulement  de  la  bile  dans  le  duodénum 
n  est  pas  s 1 1 1 1 i sa 1 1 1  pour  mettre  en  (eu  la  loi  d  innervation  contraire  et, 
par  conséquent,  pour  déclencher  la  contraction  vésiculaire. 


c)  La  vésicule 
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lion.  (  let  auteur  a,  en  elle!  ,  constaté  que  le  sphincter  du  cholédoque 
s  ouvre  pemlanl  chaque  phase  de  le  lâchement  de  I  onde  péristaltique 
dnodénale  sans  qu  il  v  ail  fatalement  une  éjaculation  biliaire.  Ainsi  on 
peut  avoir  I  intestin  en  travail  cl  le  sphincter  ouvert  sans  eonlraelion  de 
la  vésicule.  I nversemenl ,  après  une  injection  intraveineuse  de  chlorure 
de  harvuni,  la  vésicule  biliaire  expulse  une  | > a r 1 1 e  de  son  contenu,  bien 
que  le  cholédoque  soit  fermé  de  lagon  plus  serrée  que  ne  peut  le  réa¬ 
liser  aucun  stimulant  rie  la  libre  musculaire  lisse. 

Mais  si  les  relations  normales  entre  la  vésicule  el  le  s|>lmuier  d  Oddi 
sont  celles  qui  oui  élé  décrites  ei-dessus,  il  s  en  l’a 1 1 1  qu  à  I  élat  patholo¬ 
gique  elles  demeurent  exactement  semblables.  I  )es  troubles  fonctionnels 
réllexcs  |)(‘iivenl  intervenir  soit  sur  le  sphincter  d  Oddi,  soit  sur  la  vési¬ 
cule,  si  bien  que  le  fonclionnemenl  normal  se  trouve  déréglé  et  que  la 
loi  d  innervation  contraire  ne  joue  | > 1 1 1 s .  Les  recherches  cliniques  con¬ 
temporaines  ont  abouti  .à  expliquer  ainsi  certains  troubles  pat hologiques 
sur  lesquels  nous  ne  pouvons  |>as  nous  étendre  ici. 

D’autre  part,  certaines  drogues,  telles  que  la  morphine,  n’ont  pas 
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toujours  des  effets  absolument  parallèles  sur  la  vésicule  cl  sur  le  sphinc¬ 
ter  d’Oddi.  Celle  notion,  en  quelque  sorte  inattendue,  est  importante 
a  connaît ic  pom  expliquer  certains  laits  d  apparence  quelque  peu  para¬ 
doxale. 

Mit 00  Iwanaga  a  étudié  I  action  parallèle  des  diverses  drogues  sur  la 
vésicule  cl  h*  sphincter  d  Oddi.  La  pilocarpine  et  la  physostiqmine  aug¬ 
mentent  le  tonus  du  sphincter  et  de  la  vésicule  jusqu’à  un  état  presque 
tétanique.  Dans  ces  conditions  on  observe  une  élévation  maxima  de 
la  pression  interne  des  voies  biliaires  et,  10  minutes  plus  tard,  com¬ 
mence  I  expulsion  de  la  Iule.  Vj  atropine  et  la  scopolamine  agissent  par 
contre  de  façon  relâchante  sur  le  sphincter  et  sur  la  vésicule.  Avec  de 
petites  quantités  d  atropine  le  cholédoque  se  contracte  un  court  temps  ; 
avec  des  quantités  moyennes  on  a  une  contraction  brève  suivie  de  para¬ 
lysie  ;  avec  de  grosses  doses  le  relâchement  se  fait  dès  le  début.  On  peut 
voir  s’échapper  dans  ces  conditions  une  quantité  indéterminée  de  hile 
celle-ci  dépendant  seulement  de  la  réplétion  vésiculaire.  L 'adrénaline 
provoque,  chez  le  lapin  vivant,  une  contraction  moyenne  du  cholédoque 
a\ec  relâchement  du  sphincter.  Au  contraire,  chez  le  chien  vivant,  elle 
relâche  le  cholédoque  et  la  vésicule  tandis  quelle  augmente  le  tonus 
du  sphincter.  Le  cholédoque,  relâché  par  l’atropine,  se  contracte  par 
1  application  consécutive  d’adrénaline.  Chez  l’animal  vivant,  l’action 
de  1  adrénaline  sur  le  sphincter  est  d’une  façon  générale  parallèle  à  celle 
qui  s  exerce  sur  le  duodénum.  La  nicotine  cause  chez  le  lapin  une 
contraction  manifeste  du  cholédoque.  Chez  le  chien  vivant  il  v  a 
d  abord  relâchement,  puis  contraction  axer  expulsion  de  petites  qiian- 
tdrs  de  bile  quand  ce  relâchement  persiste  longtemps.  Avec  de  grandes 

quantités  de  nicotine,  on  n’a  aucune  évacuation,  car  la  contraction  est 
rapide. 

La  morphine  a  une  action  très  complexe  sur  l’appareil  hépato-vésiculo- 
sphmetenen,  action  qui  mérite  d’étre  analysée.  En  ce  qui  concerne 
le  cholecyste,  cette  action  est  sensiblement  identique  à  celle  que  l’on 
observe  sur  1  intestin.  Lie!»  et  Mc  Werther  ont  démontré  expérimenta¬ 
lement  que  le  tonus  de  la  vésicule  diminue  après  adjonction  de  mor- 
P  ,•  A)  autre  part,  l’action  inhibitrice  sur  la  sécrétion  biliaire  a  été 
amplement  démontrée  par  l’un  de  nous  avec  Milcou  et  Radvan  puis 
! '  ""U(‘c  mismle  par  Chabrol.  Plus  inattendu  est  l’effet  produit  sur 
,e  d’ mu  ter  d  Oddi.  Kitakozi  affirme  que  la  morphine  augmente  le 
tonus  du  sphmeter  d’Oddi.  Mc  Gowan,  Putsch  et  Walters  ont  contrôlé 
-  «'-bon  a  laide  de  la  cholédocographie  chez  huit  malades  cholé- 
C)stectomi  et  porteurs  d’un  tube  en  T.  Un  manomètre  à  eau  était 
1)1,11  *  "  '  ermer  lu^,e-  !>a"s  ces  conditions,  r  centigramme  de  mor- 

c\ailo,"ente  après  9.  à  4  minutes  la  pression  intracholédocienne 
■  i"  uir  temps  <|u  apparaissent  des  douleurs  irradiées  à  l’épaule, 
lio  „l|,"t',lla,!°n  (,e  la.Pre.ssion  ,Ie  0  à  3o  millimètres  d’eau  avant  l'iniec- 
nisl ,  )  1  i  T!',)  ,mî  al lc,,d  jl,squ  à  ‘)oo-,‘>5o  millimètres  d’eau  après  admi- 
n  <  c  ,i  diogue.  La  pression  de  perlusion  du  sphincter  peut  au<>- 
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menter  de  i  rio,  chiffre  normal,  à  /joo-Goo  millimètres  eau.  La  douleur 
<|in  survient  immédiatement  après  I  injection  et  coïncide  avec  l'augmen¬ 
tation  de  la  pression  s’apaise  ensuite  sous  l’action  analgésique  de  la 
morphine. 

Bacaloglu  et  1  un  de  nous,  dans  des  recherches  encore  inédites  chez 
1  homme,  ont  contrôlé  le  fonctionnement  du  sphincter  avec  le  tube 
d’Einhorn  et  retrouvé  quelquefois  la  meme  action  sur  ledit  sphincter. 
Toutefois  elle  ne  leur  a  pas  paru  constante  et  surtout  univoque  avec  les 
divers  dérivés  de  celle  drogue.  Parmi  les  substances  qui  diminuent  le 
spasme  morphinique,  Mc  Gowan  et  ses  collaborateurs,  Best  et  llicken 
ont  indiqué  1  adrénaline  et  surtout  le  nitrite  d  ’amyle,  en  inhalation, 
ainsi  que  les  comprimés  de  trinilrine. 

Ces  différentes  constatations  prouvent  bien  l’indépendance  réaction¬ 
nelle  du  sphincter  el  de  la  vésicule  aux  différents  agents  pharmaco¬ 
dynamiques  et  confirment  notre  conception.  Si  le  sphincter  a  un  rôle 
dans  la  régulation  du  flot  biliaire,  il  n’en  a  aucun  dans  l  évacuation 
de  la  vésicule. 

Un  autre  élément  peut  entrer  en  jeu  dans  le  vidage  vésiculaire.  C’est 
le  canal  cystique  avec  ses  flexuosités,  ses  fibres  musculaires  et  sa 
muqueuse  spéciale.  Les  flexuosités  très  importantes  dans  certaines  espè¬ 
ces  animales  apportent  incontestablement  une  gêne  au  vidage  par  pres¬ 
sion  extérieure.  Ainsi  la  résistance  du  cystique  à  l’écoulement  de  la  bile 
irait  de  3o  millimètres  d’eau  (Winkelstein  et  Aschner)  à  Go  millimètres 
(Bous  et  Mac  Master).  La  même  action  frénatrice  est  exercée  par  les 
valvules  dites  de  lleister,  plis  que  cet  anatomiste  a  décrits  dans  les  canaux 
cystiques  et  auxquels  il  a  attribué  un  rôle  de  valvules.  Celles-ci  ont  été 
retrouvées  par  nombre  d  observateurs  (Barker,  Faivre,  Hartmann,  lien- 
drickson,  Terrier  et  Dailly),  mais  ne  sont  pas  constantes  dans  toute  la 
série  animale.  Enfin,  dans  la  paroi  du  cystique,  sous  la  muqueuse  et 
quelquefois  dans  ses  plis  existent  des  fibres  musculaires  plus  ou  moins 
circulaires  que  Hendrickson,  puis  Berg  avaient  déjà  repérées  et  que 
récemment  Lülkens  a  très  complètement  étudiées  en  leur  accordant 
une  importance,  à  notre  avis,  exagérée.  Pour  cet  auteur  le  sphincter  cys- 
tique  serait  un  régulateur  de  la  pression  intravésieulaire,  car  il  consti¬ 
tuerait  un  centre  de  fermeture  soumis  aux  excitations  du  plexus  cysti¬ 
que. 

Malheureusement,  cette  affirmation  ne  nous  paraît  appuyée,  ni  par 
des  expériences  physiologiques,  ni  par  des  faits  cliniques  indiscutables. 
A  priori,  d’ailleurs,  on  ne  voit  guère  le  rôle  d’un  tel  sphincter  en  aval 
de  la  sécrétion  hépatique  dont  il  empêcherait  on  retarderait  l’emmaga¬ 
sinage,  el  en  amont  du  sphincter  d’Oddi  avec  lequel  il  ferait  double 
emploi.  Le  bon  sens  indique  que  si  jamais  un  tel  sphincter  a  existé 
dans  le  cours  de  la  \ ie  fœtale,  il  doit  être,  ultérieurement,  du  point  de 
vue  physiologique,  considéré  comme  un  simple  vestige. 


PHYSIOLOGIE  DE  LA  VÉSICULE  PII  !  MUE 


^67 

c)  R  nie  du  sphincter  d'Oddi  dans  le  remplissage  de  la  vésicule.  — 

Le  rôle  du  sphincter  d’Oddi  dans  le  remplissage  de  la  vésicule,  déjà 
affirmé  par  Üddi,  llendrickson  et  llcller,  a  été,  semble-t-il,  relative¬ 
ment  peu  discuté  surtout  si  l’on  se  réfère  aux  nombreuses  recherches 
consaciees  a  la  pai  licipalion  dudit  sphincter  au  vidage  du  réservoir 
biliaire.  C  est  qu  il  s  agit  d  un  fait  beaucoup  plus  simple.  Le  remplis¬ 
sage  de  la  vésicule  est  un  phénomène  passif  lié  à  la  pression  développée 
dans  les  voies  biliaires  intrahépatiques  quand  le  sphincter  d’Oddi  est 
fermé,  ce  qui  arrive  généralement  entre  les  périodes  de  travail  gastrique. 
W  hitaker  a  démontré  que  la  vésicule  11c  se  remplit  généralement  pas 
de  bile  après  section  du  sphincter,  parce  que  la  pression  rétrograde 
normalement  créée  par  la  fermeture  du  sphincter  se  trouve  de  ce  fait 
supprimée.  Cette  question  du  remplissage  de  la  vésicule  n’est  cependant 
peut-être  pas  aussi  simple  qu  ou  le  pourrait  croire.  Mann  a  montré, 
en  elle!,  que,  chez  un  chien  a  canal  cystique  lie,  1  injection  intraveineuse 
de  losc  bengale  fait  apparaître  le  colorant  dans  le  réservoir  biliaire.  Il 
est  donc  certain  que  la  vésicule  peut  excréter  directement,  par  sa  paroi, 
un  produit  colorant  comme  le  rose  bengale.  Le  problème  n’est  pas 
résolu  de  savoir  dans  quelle  mesure  ce  mécanisme  d’excrétion  directe 
joue  pour  le  remplissage  physiologique  du  cholécyste. 


—  LE  VIDAGE  ALIMENTAIRE  DE  LA  VÉSICULE 

Les  physiologistes  savent  depuis  longtemps  que  c'est  au  moment 
du  passage  du  chyme  gastrique  dans  le  duodénum  qu’affluent  la  bile 
et  le  suc  pancréatique.  C’est,  d’autre  part,  un  fait  d’observation  courante 
ct;ins  tes  laboratoires  que  la  bile  des  animaux  ne  se  décharge  dans  l'in¬ 
testin  que  par  intermittences. 

Rosi  a,  le  premier,  étudié  la  chose  de  façon  systématique  sur  des 
cmens  ayant  une  fistule  duodénale  permanente.  Il  plaçait  dans  le  duo¬ 
dénum  une  canule  spécialement  construite  pour  permettre  d’observer 
écoulement  de  la  bile  par  l’orifice  papillaire.  Ainsi  il  a  noté  que  chez 
des  chiens  normaux,  pendant  le  jeune,  la  bile  se  déverse  rarement  plus 
une  ois  pai  lieuie.  I  11e  forte  irritation  locale  est  nécessaire  pour  pro- 
°?Uer  ,Cet  r°fU!ement-  Parmi  les  diverses  substances  utilisées  pour 
27! •  3  yuence  d®  Ia  décharge  biliaire,  la  peptone  paraît  la 

P  s  active,  car  1  injection  d  une  solution  de  peptone  dans  le  duodénum 

soml  rTVr  m°mS  dune  m,nute  Par  1  éjaculation  d’un  flot  de  bile  brun 
Lui  ,  evacuatlons  semblables  se  répètent  deux  ou  trois  fois  pen- 
'  es  quelques  minutes  suivantes  et  s’arrêtent  i5  minutes  après.  Si  on 

moindre Fe  ^  n°Urau  la  .*olulion  de  peptone,  la  décharge  de  bile  est 
clnr  •  ‘l"aPres  Ia  Première  administration.  Rost  attribuait  celte  dé- 
1  ce  intermittente  à  1  ouverture  du  sphincter  du  canal  cholédoque  et  à 
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I  expulsion  de  le  bile  hors  de  la  vésicule.  Klee  et  Klüpfel  ont  aussi  exa¬ 
miné  avec  la  méthode  de  Rost  le  passage  de  la  hile  dans  le  dudénum 
chez  le  chien  normal.  Ils  n’ont  constaté  presque  aucune  décharge  chez 
1  animal  à  jeun  au  cours  d  observations  poursuivies  pendant  2  heures 
au  moins.  Par  contre,  ils  ont  obtenu  l  aïllux  biliaire  de  1  à  3  minutes 
après  I  ingestion  alimentaire,  ce  qu’ils  ont  estimé  à  tort  être  une  sécré¬ 
tion  psychique,  (liiez  ces  animaux,  une  fois  que  le  contenu  gastrique 
commençait  à  passer  dans  le  duodénum  011  pouvait,  à  chaque  passage 
de  chyme,  voir  le  déversement  d’un  Ilot  biliaire. 

Boyden  a  repris  la  question  d’une  autre  façon  en  s’attachant  à  étudier 
l'action  alimentaire  sur  la  contraction  et  l’évacuation  de  la  vésicule 
biliaire  chez  le  chat.  Ayant  examiné  les  vésicules  d’un  grand  nombre 
de  ces  animaux  il  a  noté  que,  la  plupart  du  temps,  la  vésicule  est  col- 
labée  chez  ceux  qui  sont  en  état  de  digestion  au  moment  où  on  les 
sacrifie.  L’auteur  a  étudié  systématiquement  l’effet  de  diverses  alimen¬ 
tations  et  a  \u  ainsi  que  le  jaune  d’oeuf  avec  la  crème  produisent  un 
collapsus  complet,  la  viande  un  collapsus  partiel,  tandis  que  le  riz  n’a 
pas  d’effet  appréciable.  Si  le  jaune  d’œuf  est  aussi  actif,  c  est,  d’après 
Boyden,  parce  que  des  parties  successives  de  ses  substances  grasses 
peuvent  continuer  à  s  évacuer  dans  le  duodénum  pendant  une  période 
prolongée.  Le  jaune  d’œuf  serait  retenu  7  heures  dans  l  estomac  du 
chat  alors  que  la  vésicule  biliaire,  elle-même,  est  vide  2  à  3  heures  après 
ce  repas.  Dans  ces  conditions  1  écoulement  consécutif  de  hile  hépatique 
tend  à  garder  le  sphincter  ouvert  et  empêche  le  remplissage  du  réservoir. 
Boyden  a,  en  outre,  observé  que  1  ingestion  d  aliments  est  plus  efficace 
quand  la  vésicule  est  tendue,  parce  que  I  action  de  la  force  élastique 
s  ajoute  à  la  contractilité  vésiculaire.  La  réaction  de  la  vésicule  biliaire 
aux  aliments  contenant  une  quantité  modérée  de  graisse  montre  1  im¬ 
portance  du  réservoir  biliaire  comme  organe  de  digestion. 

Indépendamment  des  constatations  anatomiques  «pii  leur  ont  montré 
le  vidage  vésiculaire  par  les  corps  gras,  Boyden  et  ses  collaborateurs 
ont,  comme  nous  l’avons  exposé  plus  haut,  contrôlé,  à  1  aide  de  la  cho- 
lécystographie,  les  effets  des  aliments,  particulièrement  de  la  graisse, 
sur  l’évacuation  de  la  vésicule  humaine.  Les  radiographies  prises  à  de 
fréquents  intervalles  leur  ont  montré  «pie,  chez  I  homme,  la  vésicule  éva-  1 
eue  dans  le  duodénum,  pendant  la  première  partie  du  repas,  son  cou-  1 
tenu  représent»'*  par  la  hile  accumulée  et  concentrée  entre  les  repas,  ce  1 
«pii  était  déjà  connu.  Ils  ont  noté,  en  outre,  des  modifications  frappantes 
de  la  forme  et  du  contour  «le  la  vésicule  pendant  la  digestion.  Parmi 
les  aliments  «pu  provoquent  la  rapide  réduction  de  1  ombre  vésiculaire, 
le  jaune  d’œuf  est  le  principal.  L’évacuation  complète  de  la  vésicule  se 
fait  habituellement  en  2  h.  1/2  après  le  repas  et,  à  ce  moment,  1  ombre  : 
vésiculaire  est  réduite  à  1/10  du  volume  primitif.  Il  y  a  d’abord  «me  1 
période  latente  brève  de  «piehpies  minutes,  puis  une  série  de  contrac¬ 
tions  si  puissantes  «|ue,  dans  les  trois  premiers  quarts  fl  heure,  plus  de 
la  moitié  de  la  bile  de  la  vésicule  est  expulsée  dans  le  duodénum.  Let 
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écoulement  initial  active  ainsi  les  premiers  stades  de  la  digestion  et 
contraste  avec  le  retard  de  la  sécrétion  hépalitpic.  Pelle-ci  ne  sc  déclen¬ 
che  qu  après  un  temps  perdu  de  25  minutes  pour  le;  jaune  d  and 
(klodnilzki)  et  l'écoulement  maximum  n’est  atteint  que  <piand  la 
vésicule  biliaire  s  est  vidée  elle-même.  1  ne  élude  de  la  courbe  de 
contraction  de  la  vésicule  obtenue  en  notant  les  changements  de  forme 
de  1 5  en  i5  minutes,  montre  aussi  une  action  intermittente  dans 
laquelle  la  première  phase  de  contraction  est  toujours  la  plus  efficace. 
La  longueur  de  cette  période  paraît  dépendre  du  taux  et  de  la  rapidité 
avec  laquelle  les  produits  de  désintégration  du  jaune  d  œuf  sont  libérés 
par  les  processus  digestifs. 

Boyden  a  envisagé  à  l  aide  du  repas  de  jaune  d  œuf  et  de  graisse  un 
autre  point  de  \uc  de  la  question.  Il  s’est  demandé,  en  effet,  s  il  n’existe 
pas  dans  la  physiologie  vésiculaire  et  dans  le  vidage  alimentaire,  en 
particulier,  quelque  chose  qui,  différenciant  la  femme  de  I  homme, 
explique  la  fragilité  pathologique  spéciale  du  cholécyste  féminin.  L  au¬ 
teur  a,  au  préalable,  établi  qu  il  n  existe  aucune  différence  appréciable 
de  structure  anatomique  entre  les  sexes.  Par  contre,  il  a  vu  quelques 
différences  physiologiques  qu  il  a  mises  en  lumière  en  comparant  des 
jeunes  femmes  saines  et  des  jeunes  gens  normaux  au  point  de  vue  de 
la  réponse  à  un  repas  standard  composé  de  cinq  jaunes  d’œufs  et  d’une 
demi-pinte  de  crème,  la  vésicule  ayant  été  au  préalable  opacifiée  par  la 
phénoltétraiodphtaléine.  Dans  ces  conditions  on  constate  que  la  vési¬ 
cule  féminine  se  vide  plus  complètement  et  plus  rapidement  que  celle 
de  1  homme.  Pour  atteindre  le  même  degré  de  vidage,  il  faut  d  un 
côté  35  et  de  1  autre  qo  minutes.  11  n’y  a  pas  de  différence  dans  la 
période  de  latence  (:>5  minutes  environ)  entre  1  ingestion  du  repas  et 
le  début  de  la  contraction  vésiculaire.  Pour  obtenir  un  même  volume 
de  bile  vésiculaire,  il  faut  deux  fois  moins  de  temps  chez  la  femme  que 
chez  I  homme.  Si,  enfin,  on  mesure  le  volume  total  de  la  bile  vésicu¬ 
laire  excrétée  dans  des  laps  de  temps  donnés,  1 5 ,  3o  et  à  8  minutes,  les 
résultats  sont  toujours  plus  considérables  chez  la  femme  (pie  chez. 

1  homme. 

Des  recherches  ultérieures  de  Ilitoo  Iwanaga  confirment  la  plupart 
des  notions  précédemment  établies  sur  le  rôle  des  aliments  vis-à-vis 
de  la  contractilité  vésiculaire.  Après  avoir  montré  qu  à  jeun  la  bile  ne 
s  élimine  pas  dans  le  duodénum  et  qu  après  I  alimentation  lactée  elle 
arrive  dans  1  intestin  cinq  minutes  avant  que  le  lait  n  ail  quitté  1  estomac, 

1  auteur  a  confirmé  1  action  cholécyslokinétique  de  la  pepfime,  du  but, 
de  1  extrait  de  viande  et  du  sucre.  11  a  montré  que  1  huile  d  olive  et  les 
savons  provoquent  aussi  l’élimination  de  la  bile,  mais  excitent  suni 
nenienl  la  sécrétion  des  cellules  hépatiques  et  pancréatiques.  P; 
fie  il  a  dénié  toute  uilluence  aux  ferments  digestifs,  à  h 
m<'me,  saut  cas  rares,  à  la  pancréatine  et  à  la  bile. 

iC  mécanisme  par  lequel  les  produits  de  la  digestion  provoquent  la 
font i action  vésiculaire  est  très  probablement  d  ordre  nerveux.  Les  cmis- 
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la lations  de  Iwanaga,  celle*  de  Boyden  plaident  en  faveur  de  celle  hvpo- 
I liese .  Boyden  s  est,  en  particulier,  appuyé  pour  la  défendre  sur  l’ana¬ 
logie  entre  la  contraction  alimentaire  et  celle  «pie  provoque  1  injection 
intraveineuse  <1  adrénaline,  laquelle  est,  d  après  lui,  le  plus  puissant 
excitant  de  la  vésicule  actuellement  connu.  Il  a  conclu  que  la  contraction 
vésiculaire  j>osl  cibuni  est  un  réflexe  d  ordre  sympathique.  Pour  montrer 
de  façon  plus  nette  encore  cette  action  sympathique,  il  a  étudié  chez 
1  animal  les  modifications  provoquées  sur  la  vésicule  opacifiée  par  des 
excitations  diverses  du  système  sympathique  telles  que  lésions  cutanées, 
coupures,  injections  sous-eulanées.  On  observe  dans  ces  conditions  des 
contractions  vésiculaires,  même  si  les  deux  surrénales  soûl  enlevées.  On 
les  produit  aussi  par  la  transfusion  du  sang  d  un  animal  à  jeun  faite  à  un 
autre  animal  à  jeun,  ce  qui  montre  pour  Boyden  que  la  plus  petite 
modification  dans  l’équilibre  physico-chimique  du  sang  circulant  peut 
provoquer  ladite  contraction. 


5.  —  LE  VIDAI. E  PHARMACODYNAMIQUE  DE  LA  VÉSICULE 

Nous  ne  reviendrons  pas  ici  sur  ce  qui  a  été  dit  à  ce  sujet  à  propos  des 
contractions  vésiculaires  provoquées  soit  sur  la  vésicule  extirpée,  soit 
sur  la  vésicule  étudiée  in  vivo.  Nous  rappellerons  seulement  pour 
mémoire  l’action  cholécystokinétique  de  la  pilocarpine,  de  l’ésérine, 
de  la  physostygmine.  II  y  a  heu  d’y  ajouter  celle  de  l’ergotamine  qu’ont 
étudiée  Campanacci  et  Grappoh  sur  1  animal  vivant  et  à  l’aide  de  la 
sonde  duodénale.  Cette  drogue  produirait  en  injection  intramusculaire 
et  avec  un  temps  perdu  de  5  à  io  minutes  une  contraction  vive  à  la 
dose  de  î  /5o  de  milligramme  par  kilogramme. 

Nous  n  insisterons  pas  non  plus  sur  l’action  des  produits  qui,  mis  au 
contact  de  la  muqueuse  duodénale,  provoquent  la  contraction  vésicu¬ 
laire.  Les  divers  cholécystokinétiques,  sulfate  de  magnésie,  peptone, 
solution  chlorhydrique,  acide  oléique  (Mac  Clure,  Mendenhall  et  Hunt- 
ziger,  Kodama),  huile  de  menthe  poivrée,  seront  étudiés  à  propos  de  la 
phvsiologie  de  I  épreuve  d  excrétion  vésiculaire  provoquée.  Signalons 
toutefois  à  cet  égard  que  Trommer  et  Ilempel  ont  montré  l’action 
puissante  des  solutions  concentrées  de  glucose  à  io  o/o  et  insisté  sur 
le  fait  qu’en  pareil  cas  l’écoulement  de  la  bile  vésiculaire  est  lié  à  une 
contraction  réflexe  du  eholécyste.  Rappelons  enfin  qu  inversement  cer¬ 
tains  produits  comme  1  huile  éthéréc  camphrée  semblent  inhiber  la 
fonction  motrice  vésiculaire  ainsi  que  l’ont  montré  Sehreiber  et  Her¬ 
mann. 

Parmi  les  plus  intéressants  agents  de  la  contraction  vésiculaire  sc 
placent  les  extraits  glandulaires  qu’ont  étudiés  Houssay,  de  Buenos- 
Avrcs.  puis  Kalk  et  Schôndube,  et,  peu  après,  l’un  de  nous  avec  Lebon 
cl  Callegari.  L  injection  des  extraits  hypophysaires  provoque  chez  le 
sujet  normal  la  contraction  de  la  vésicule  biliaire  et  l’évacuation  de  bue 
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cholécystique  au  bout  de  20  à  25  minutes.  Ce  phénomène  est  quelque¬ 
fois  précédé  d’une  inhibition  initiale  et  courte  de  l’écoulement  biliaire. 
L’examen  chimique  de  la  bile  récoltée  par  la  sonde,  1  élude  radiogra¬ 
phique  du  eholécyslc  pendant  l’épreuve  apportent  la  preuve  de  la  con¬ 
traction  de  la  vésicule.  Une  action  analogue  peut  cire  d’ailleurs  observée 
sur  l’estomac  et  sur  l’uretère.  Dans  tous  les  cas  elle  comporte  deux  pha¬ 
ses,  d’abord  l’inhibition,  puis  l’excitation  du  tonus  et  du  péristaltisme. 
Si  on  fait  absorber  de  l’atropine  avant  l’injection  d’extrait  hypophysaire, 
la  contraction  due  à  l'hypophysine  est  retardée  ou  ne  se  produit  pas. 
S’il  y  a,  au  contraire,  ingestion  préalable  de  pilocarpine,  la  contraction 
est  plus  précoce  et,  en  général,  plus  forte.  Chez  la  femme  enceinte  les 
contractions  de  la  vésicule  produites  dans  ces  conditions  apparaissent 
plus  précocement  et  plus  brusquement. 

c.  —  LE  ROLE  DU  SYSTÈME  NERVEUX  DANS 
LA  CONTRAC'l  ILITÉ  VÉSICULAIRE 

On  sait  depuis  Ranvier  que  les  nerfs  des  voies  biliaires  sont  des  nerfs 
sans  mvéline  et  qu’ils  se  présentent  sous  la  forme  d  un  plexus  irrégu¬ 
lier  formé  de  libres  et  de  cellules.  La  disposition  générale  est  d’ail¬ 
leurs  loin  de  rappeler  celle  du  système  d’Auerbach  que  caractérise 
une  régularité  plus  grande.  Celle  dissemblance  dans  la  topographie 
nerveuse  rappelle  celle  que  l’on  a  signalée  pour  les  tuniques  musculaires 
de  l’intestin  et  du  eholécyste.  Ranvier  et  Doyon  ont  donné  une  bonne 
description  de  ce  plexus  nerveux  vésiculaire  chez  divers  animaux,  chien, 
lapin  et  cobaye.  D’après  eux  il  serait  formé  de  mailles  irrégulières 
par  leur  forme  et  leurs  dimensions,  dans  lesquelles  se  trouvent  des 
cellules  uni,  bi  et  multipolaires,  tantôt  disséminées,  tantôt  rassemblées 
en  petits  amas  de  taille  variable  qui  forment  de  véritables  ganglions 
auto-moteurs. 

Stefanesco,  sous  1  inspiration  de  l’un  de  nous,  a  fait  une  étude  sem¬ 
blable  chez  l’homme  où  il  a  retrouvé  les  mêmes  éléments.  11  a,  en  outre, 
trouvé  des  cellules  argentaffines  dans  la  paroi  de  1  ampoule  de  Vater 
chez  le  lapin  et  le  hérisson. 

Au  point  de  vue  physiologique,  divers  auteurs  ont  tenté  de  définir 
par  des  méthodes  variées  quels  sont  les  nerfs,  d’origine  sympathique 
ou  parasympathique,  qui  commandent  la  contraction  ou  le  relâchement 
de  la  vésicule  biliaire.  Un  des  procédés  les  plus  employés  a  été 
1  excitation  électrique  des  splanchniques  et  des  pneumogastriques.  Un 
autre  moyen  consiste  à  exciter  ou  inhiber  les  mêmes  nerfs  par  les  tests 
pharmacologiques  du  système  végétatif.  Malheureusement  les  résultats 
de  ces  recherches  sont  tellement  contradictoires  qu’on  a  peine  à  en  tirer 
des  déductions  fermes. 

Doyon,  à  l’aide  de  la  première  méthode,  a  pu  établir  les  points  sui¬ 
vants  : 
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a)  L  excitation  du  bout  central  du  splanchnique  produit  le  relâche¬ 
ment  de  la  vésicule  ;  b)  L  excitation  du  bout  périphérique  du  même 
nerf  produit  une  contraction  vésiculaire;  c)  L  excitation  du  bout  cen¬ 
tral  du  vague  possède  la  même  action  ;  d)  L’excitation  du  bout  périphé¬ 
rique  du  vague  est  sans  effet  sur  la  vésicule.  Le  ces  expériences,  011 
pourrait  conclure  «pie  les  libres  motrices  du  muscle  vésiculaire  arrivent 
jiar  le  nerf  splanchnique. 

Plus  près  de  nous,  Mallet-Guy  et  Ponthus  sont  arrivés  à  des  conclu¬ 
sions  analogues.  Boyden  croit  que  le  plus  puissant  excitant  de  la  vési¬ 
cule  est  I  injection  intraveineuse  d’adrénaline,  ce  qui  revient  à  affirmer 
également  le  rôle  du  sympathique. 

Freese,  utilisant  le  même  mode  expérimental,  a  observé  aussi  par 
excitation  des  splanchniques  des  effets  variables,  tantôt  moteurs,  tantôt 
inhibiteurs,  tantôt  même  polyphasiques.  Il  conclut  que  les  splanchni¬ 
ques  contiennent  à  la  fois  des  fibres  motrices  et  inhibitrices  du  muscle 
vésiculaire,  mais  qu’il  y  a  prédominance  des  premières. 

Courtade  et  Guvon,  ne  recherchant  que  1  action  de  1  excitation  sur  le 
bout  périphérique  du  vague,  ont  été  amenés  à  admettre  que,  nerf 
moteur  du  tube  digestif,  le  pneumogastrique  est  aussi  le  nerf  moteur  de 
la  vésicule  biliaire.  Toutefois,  ils  11e  se  refusent  pas  à  croire  à  l’influence 
motrice  du  sympathique.  Pour  eux,  celui-ci  provoquerait  une  contrac¬ 
tion  progressive  et  soutenue  tandis  que  le  vague  produirait  une  con¬ 
traction  plutôt  brusque. 

Bainbridge  et  Dale  considèrent  les  expériences  de  Doyon  comme 
faussées  par  certaines  causes  extrinsèques,  en  particulier  la  tuméfaction 
du  foie  et  1  accroissement  du  tonus  musculaire  dus  à  1  hyperémie.  Pour 
eux,  le  nerf  moteur  de  la  vésicule  est  le  pneumogastrique.  En  eltet. 
entre  leurs  mains,  1  excitation  du  vague  augmente  le  tenus  et  le  rythme 
du  muscle  vésiculaire.  Celle  du  sympathique  amène,  au  contraire,  le 
relâchement  de  la  paroi  vésiculaire.  Mais  le  splanchnique  droit  contient 
aussi  des  libres  motrices  dont  l’action  devient  manifeste  quand 
l’expérience  est  précédée  de  la  saignée  du  cluen  ou  de  1  arrêt  de  sa 
circulation . 

L  étude  expérimentale  de  l’innervation  des  voies  biliaires  a  été  reprise 
dans  ces  dernières  années  par  Westphal  qui  est  arrivé  aux  conclusions 
suivantes.  1/e.rcilalion  du  hnenmoyastrique  provoque  des  effets  variables 
avec  l’intensité  de  ladite  excitation.  Avec  une  légère  excitation  électrique 
ou  pharmacologique  on  obtient  une  contraction  de  la  vésicule  qui  dimi¬ 
nue  de  volume  en  même  temps  que  se  dilate  le  cholédoque  dans  ses' 
segments  supérieur  et  moven  et  qu'apparaît  un  péristaltisme  net  dans 
la  région  du  sphincter  d’Oddi.  I  ne  forte  excitation  entraîne  une  exa¬ 
gération  générale  de  la  contraction  choleeystique  avec  élévation  de  la 
pression  inlravésieulaire,  rétrécissement  du  col  de  la  vésicule  et  de  la 
partie  supérieure  du  canal  cvslique,  spasme  total  ou  partiel  de  la  partie 
duodénale  du  cholédoque.  En  pareil  cas  la  dilatation  du  cholédoque 
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movcn  et  supérieur  se  produit  progressivement  eonnne  conséquence 
Je  l’arrêt  de  l’écoulement  que  provotpie  la  contracture  persistante  à 
l’embouchure,  l/excitation  ilu  grand  sympathique  entraîne,  d  apW  s 
West plnd.  le  relâchement  du  tonus  et  l’inhibition  des  mouvements  dans 
toute  l’étendue  des  voies  hdiaires,  d’où  chute  de  la  pression  dans  la 
vésicule  et  dilatation  apparente  de  la  région  duodénale.  L  inhibition  de 
1  écoulement  en  pareil  cas  serait  aussi  due  à  la  fermeture  isolée  de 
Panneau  sphinctérien.  La  paralysie  du  pneumogastrique  par  l'atropine 
produit  le  même  tableau,  chute  du  tonus  de  la  vésicule  biliaire,  inhibi¬ 
tion  du  péristaltisme  duodénal  avec  dilatation  de  sa  deuxième  partie, 
inhibition  de  l’écoulement  biliaire  par  fermeture  et  non  par  spasme  du 
sphincter  de  la  papille.  La  section  du  pneumogastrique  ne  provoque 
aucun  trouble  de  motilité  notable,  mais  une  excitabilité  plus  grande 
qu’il  est  facile  de  constater  en  agissant  sur  le  bout  périphérique  et  qui 
tient  à  la  suppression  des  actions  inhibitrices  passant  par  le  vague. 
L’excitation  du  bout  central  n’agit  pas  directement,  mais  indirectement, 
par  les  modifications  du  rythme  respiratoire  qui  est  ralenti  et  plus  pro¬ 
fond,  ce  qui  retentit  sur  la  pression  vésiculaire.  La  section  du  splanch¬ 
nique  dans  la  zone  préganglionnaire  est  suivie  d’un  péristaltisme  exa¬ 
géré  dans  toute  la  portion  duodénale  du  cholédoque  et  de  I  évacuation 
de  la  vésicule  par  hypertension  du  vague  ou  par  insuffisance  relative  du 
sphincter.  La  section  double  du  pneumogastrique  et  du  splanchnique 
n  est  suivie  d  aucun  trouble  de  la  motilité  des  voies  biliaires  ;  en  par¬ 
ticulier,  la  fermeture  des  voies  biliaires  est  conservée.  Mais  I  excitation 
du  bout  périphérique  du  pneumogastrique  provoque  l’évacuation  bru¬ 
tale  des  voies  biliaires  par  suite  de  la  perte  du  pouvoir  de  fermeture 
pour  le  sphincter  et  de  la  production  des  contractions  vésiculaires.  Cette 
insuffisance  motrice  du  sphincter  d’Oddi  est,  en  pareil  cas,  aussi  mani¬ 
feste  à  la  suite  d’une  excitation  locale. 

De  ces  différentes  constatations  semble  se  dégager  celte  notion  que  le 
pneumogastrique  est  le  nerf  excito-moteur  de  la  vésicule,  bille  cadre 
avec  les  résultats  des  recherches  pharmaco-dynamiques  faites  par  nous- 
mêmes  sur  la  vésicule  isolée,  recherches  que  nous  avons  exposées  p.  i  >o 
et  qui  ont  été  également  poursuivies  avec  le  même  résultat  par  Lieh, 
Mac  \\  boi  ter  et  Ischiyama. 

Ilitoo  Iwanaga  a,  de  son  côté,  étudié  les  effets  des  excitations  nerveu¬ 
ses  spécialement  sur  le  sphincter  d’Oddi.  L  excitation  électrique  du 
vague  produit  d’après  lui  la  contraction  du  sphincter,  mais  parfois 
on  observe  passagèrement,  une  minute  après  I  excitation,  un  relâche¬ 
ment  apparent.  Uexcitation  du  sympathique  provoque  nettement  1  ou¬ 
verture  du  cholédoque,  mais  parfois  il  y  a  contraction  du  sphincter  par 
excitation  du  grand  splanchnique  droit.  Par  contre,  dans  la  majorité 
des  cas,  1  excitation  du  grand  splanchnique  gauche  reste  sans  aucune 
millièm  e  même  après  injection  d  atropine  pour  paralyser  le  vague. 

hi  suite  de  la  paralysie  du  vaque  ou  de  la  contraction  tétanique  du 
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sphincter  par  de  fortes  excitations,  on  ne  peut  obtenir  l’évacuation 
réflexe  de  la  bile  si  on  irrite  la  muqueuse  duodénale  avec  des  chola- 
gogucs.  Par  contre,  dans  les  étals  d’excitation  légère  du  sympathique 
et  du  vague,  il  n'y  a  aucune  répercussion  sur  l’évacuation  biliaire. 
L  excitation  du  segment  pylorique  de  l’estomac  avec  des  cbolagogues 
provoque  la  fermeture  du  sphincter  biliaire  au  moment  où  les  mouve¬ 
ments  péristaltiques  arrivent  à  la  tétanisation.  L’excitation  de  la 
muqueuse  duodénale  avec  les  cbolagogues  détermine,  au  contraire,  lou- 
verlure  de  la  papdle  de  Vater.  On  observe  la  même  chose  après  la  sec- 
tion  complète  de  tous  les  nerfs  végétal  ifs  et  1  auteur  attribue  cette  action 
aux  mouvements  péristaltiques  du  duodénum. 

L’étude  critique  des  multiples  expériences  ci-dessus  mentionnées, 
expériences  faites  par  des  auteurs  différents,  laisse  quelques  incertitudes 
dans  1  esprit  du  lecteur  en  raison  de  la  divergence  des  résultats  obtenus. 
Ceux-ci  valent  assurément  ce  que  valent  les  méthodes  et  il  est  à  remar¬ 
quer  (pie  la  plupart  des  chercheurs  ont  employé  des  techniques  person¬ 
nelles.  Toutefois,  il  faut  bien  le  reconnaître,  même  ceux  qui  ont  utilisé 
des  méthodes  identiques  ont  parfois  abouti  à  des  conclusions  différentes. 
Ces  désaccords,  assez  marqués  quant  à  la  physiologie  musculaire  de  la 
vésicule  le  paraissent  encore  davantage  en  ce  qui  concerne  le  sphincter 
d’Oddi.  Aussi  considérons-nous  qu’il  est,  à  l'heure  actuelle,  bien  diffi¬ 
cile  de  prendre  parti  dans  ce  dernier  débat  et  nous  bornons-nous  à 
exposer  fidèlement  l’état  actuel  de  ces  difficiles  questions  sans  marquer 
notre  préférence  pour  telle  ou  telle  conception. 


III.  —  LA  FONCTION  DE  CONCENTRATION  BILIAIRE 


La  bile  perd,  au  cours  de  son  séjour  dans  la  vésicule,  une  bonne  par¬ 
tie  de  son  eau  et  concentre  par  là  même  ses  autres  éléments,  pigments 
biliaires  en  particulier,  ce  qui  explique  la  différence  entre  la  couleur 
brun-noir  de  la  bile  vésiculaire  et  la  teinte  brun  clair  ou  jaune  d’or 
de  la  bile  hépatique.  En  même  temps  que  les  pigments  se  concentrent 
les  autres  éléments,  les  sels  biliaires,  les  lipoïdes  tels  que  cholestérine 
et  lécithine,  et  enfin  les  sels  minéraux.  Depuis  longtemps  celte  action 
concentratrice  de  la  vésicule  était  connue  des  physiologistes  et  des  patho¬ 
logistes,  qui  avaient  comparé  chez  l’animal  la  bile  de  la  vésicule  avec 
la  bile  hépatique,  et  chez  l’homme  la  bile  des  vésicules  prélevées  au 
cours  des  autopsies  avec  celles  des  fistules  biliaires.  Freric  lis,  Cdey, 
Lambling,  Chabrol  et  Bénard  ont  fourni  à  cet  égard  des  chiffres  rela¬ 
tivement  concordants.  Nous  donnons  ici  ceux  de  notre  maître,  le  pro¬ 
fesseur  Roger. 
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Bile  de 

Bile 

riiépato-cholédoque 

vésiculaire 

Eau . 

8  Go 

Matières  solides . 

1 4o 

Sels  biliaires . 

53,70 

Cholestérine . 

5,75 

Lécithine . 

■  .  .  0,49 

2,17 

Graisses . 

1 ,5o 

Savons  . 

O 

CO 

C/J 

9.39 

Mucus  et  pseudo-mucus 

.  .  .  1,72 

25,19 

Matières  colorantes  .... 

iG,25 

Sels . 

7.90 

Comme  on  le  voit  le  rapport  de  concentration  n’est  pas  parallèle  pour 
toutes  ces  substances,  ce  <pii  donne  à  penser  (pie  la  concentration  ne 
s’exerce  pas  également  sur  l’ensemble  de  celles-ci. 

L’importance  de  cette  action  reste  d’ailleurs  assez  mal  précisée,  car 
nous  ne  connaissons  pas  exactement  la  normale  à  ce  point  de  vue.  En 
comparant  les  résultats  des  dosages  dans  la  bile  fistulaire  et  dans  la 
bile  vésiculaire  au  cours  des  opérations  ou  des  autopsies,  on  a  établi 
des  rapports  de  concentration  un  peu  variables  et  qui  vont  du  coeffi¬ 
cient  3  pour  Vschoff  à  celui  de  8  à  io  ou  plus  pour  lïammarsten  (i)  et 
pour  Hohlweg  que  cite  Mann,  de  fi  à  io  ou  au-dessus  pour  Eous  et 
Mac  Master.  Deux  remarques  s’imposent  à  l’égard  de  ces  mesures.  La 
première  est  que  de  tels  chiffres  constituent  seulement  des  moyennes 
assez  grossières.  En  effet,  Gilbert  et  ses  élèves  ont  insisté  sur  les  varia¬ 
tions  de  composition  de  la  bile  chez  un  même  animal.  Chez  des  chiens 
privés  de  vésicule  et  porteurs  d'une  fistule  cholédocienne  la  teneur  de 
la  bile  en  pigments  peut  ainsi  varier  du  simple  au  double  suivant  les 
heures.  De  plus  il  y  a  lieu  de  tenir  compte  de  l’imperfection  des  métho¬ 
des  chimiques  qui  servent  à  juger  de  la  concentration  biliaire  et  sont 
généralement  basées  sur  le  dosage  de  la  bilirubine. 

A  1  heure  actuelle,  on  peut,  grâce  au  tubage  duodénal,  serrer  la 
question  de  plus  près.  L’étude  des  atonies  et  des  stases  mécaniques  de 
la  vésicule  nous  a,  en  effet,  permis  de  constater  des  hyperconcentra¬ 
tions  de  la  bile  cholécystique  atteignant  et  dépassant  le  coefficient  io. 
Mais  ce  sont  là  des  cas  pathologiques  et  nos  recherches  faites  en  cli¬ 
nique  nous  portent  à  considérer  comme  normale  une  concentration  de 
la  bile  vésiculaire  qui  ne  dépasse  pas  beaucoup  quatre  fois  celle  de  la 
bile  hépatique. 

La  démonstration  expérimentale  de  cette  fonction  vésiculaire  a  été 
faite  pour  la  première  fois  par  Rous  et  Mac  Master  à  l  aide  d’un  procédé 
experimental  ingénieux  qui  utilise  la  disposition  spéciale  des  différentes 


(ij  lïammarsten  dans  les  dosages  qu'il  a  publics  donne  pour  la  bile  humaine  les 
chiffres  suivants  établis  pour  l’ensemble  des  matières  organiques  insolubles  dans 
1  alcool,  pigrnenls,  mucine  et  pseudo-mucine  :  bile  de  vésicule  biliaire,  44 ,38  o/oo; 
hile  de  fistule  biliaire,  2,76  0/00. 
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parités  du  traclus  biliaire  chez  le  chien.  Ces  auteurs  préparent  l'animal 
de  façon  à  ce  «pic  la  hile  sécrétée  par  une  partie  du  foie  aille  dans  le  canal 
cystiquc  tandis  que  celle  qui  provient  de  (  autre  partie  du  foie  se  déverse 
dans  une  branche  du  canal  hépatique  reliée  elle-même  à  un  ballon  de 
caoutchouc  inclus  dans  le  ventre  de  l’animal.  Ainsi  la  bile  sécrétée  par  le 
foie  est  divisée  en  deux  parties  dont  une  passe  directement  dans  le  sac  de 
caoutchouc  tandis  que  l’autre  va  dans  la  vésicule  biliaire.  Dans  ces  con¬ 
ditions  cl  en  mesurant  la  teneur  des  deux  variétés  de  bile  en  pigments, 
les  auteurs  ont  trouvé  que  la  concentration  de  la  bile  vésiculaire  est  dix 
fois  plus  forte  que  celle  de  la  bile  hépatique.  Sans  doule,  en  se  basant  sur 
les  anciennes  recherches  de  Aschoff  et  Bacmeister  et  sur  celles  plus  récen¬ 
tes  de  Sweet,  qui  trouvent  des  pigments  biliaires  dans  les  lymphatiques 
de  la  vésicule  biliaire,  pourrait-on  penser  qu’une  partie  des  pigments 
est  résorbée  par  la  muqueuse  cholécystique  et  qu  ainsi  la  concentration 
appareille  trouvée  par  lions  et  Mac  Master  n  est  pas  encore  assez  forte  ; 
mais  les  recherches  de  Sweet  demandent  confirmation. 

M  inkelslein  et  Asliner  ont  repris  ces  expériences  sur  l’origine  de  la 
hile  sombre.  Ils  ont  préparé  des  animaux  de  façon  à  récolter  parallè¬ 
lement  les  contenus  du  cholédoque,  du  canal  hépatique  et  du  duodé¬ 
num,  certains  animaux  ayant  leur  vésicule  intacte,  d  autres  ayant  subi 
la  cholécystectomie.  Dans  ces  conditions  les  auteurs  ont  observé  que, 
chez  les  animaux  avant  la  vésicule  intacte,  la  couleur  de  la  bile  cholé- 
docienne  après  alimentation  ou  après  injection  intraduodénale  de  sulfate 
de  magnésie  varie  toujours  du  brun  verdâtre  foncé  au  brun  noirâtre. 
Au  contraire,  chez  les  animaux  ayant  subi  la  cholécystectomie  et  à 
l’exception  des  premières  \\  heures  qui  suivent  1  opération,  la  bile  reste 
invariablement  jaune  d’or  cl  lluide  même  après  injection  d  une  solution 
de  sulfate  de  magnésie  dans  le  duodénum  ou  après  alimentation.  Les 
mêmes  auteurs  ont  fait  remarquer  que  des  constatations  très  voisines 
peuvent  être  faites  directement  dans  le  duodénum.  Mais  il  y  a  toutefois 
de  légères  différences  du  fait  que  la  bile  subit  dans  ce  segment  intestinal 
une  dilution  locale  et  peut-être  certaines  actions  chimiques.  Tous  ces 
faits  démontrent  de  façon  péremptoire  que  la  bile  sombre  est  bien 
l’œuvre  de  la  vésicule. 

I  ne  autre  constatation  expérimentale  a,  dans  un  ordre  d  idées  très 
différent,  bien  mis  en  lumière  le  pouvoir  concentrateur  de  la  muqueuse 
vésiculaire.  Elle  ressort  de  certaines  ingénieuses  expériences  de  Mann, 
Bollmann  cl  I  topage,  (les  ailleurs  ont  \  u  que,  chez  des  animaux  à  cholé¬ 
doque  fié,  l’ictère  apparaît  beaucoup  plus  \ile  quand  la  vésicule  est  exclue 
ou  irritée  que  lorsqu  elle  est  intacte.  Il  est  probable  que  le  retard  à  la 
résorption  sanguine  des  pigments  biliaires,  observé  en  cas  de  vésicule 
saine,  tient  à  ce  que  le  eholéeystc  emmagasine  cl  retient  alors  dans  sa 
cavité  une  assez  grande  quantité  de  pigments  parce  que  I  action  de 
concentration  s’exerce  de  façon  plus  prolongée  et  sur  une  plus  grande 
quantité  de  bile. 

La  résorption  d’eau  qui  se  lait  dans  la  vésicule  aurait  lieu  par  \oie 
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veineuse  d’après  Mail.  Cependant,  comme  l’ont  fait  observer  Harer, 
llaruis  et  van  Métier,  le  réseau  veineux  de  la  vésicule  est  loin  d  être 
important.  Aussi  ces  auteurs  donnent-ils  le  rôle  principal  au  système 
lymphatique  particulièrement  riche  à  ce  niveau.  Ayant  introduit  dans 
la  vésicule  une  solution  de  sulfocyamire  de  potassium,  ils  ont  pu  la 
collecter  dans  les  canaux  lymphatiques  à  l’aide  de  tubes  capillaires  et 
ont  montré  par  là  le  bien-fondé  de  leur  hypothèse.  Bayle  est  arrivé  à 
mie  conclusion  analogue  à  la  suite  d’expériences  poursuivies  avec  le 
bleu  de  Prusse. 

La  concentration  de  la  bile  vésiculaire  s'opère  très  rapidement  d’après 
lions  et  Mac  Master.  Nous  axons  pu  récemment  nous  en  rendre  compte 
on  observant  un  cholécvsloslomisé  porteur  d  un  drain  avec  flacon  col¬ 
lecteur.  Chez  ce  sujet,  pendant  le  jour,  alors  (pic  la  sécrétion  biliaire 
est  entretenue  plus  ou  moins  abondante  par  les  repas,  la  bile  recueillie 
se  montre  toujours  peu  teintée.  Au  contraire,  lorsqu  au  cours  de  la 
nuit,  l’écoulement  cesse  pendant  quelques  heures  pour  reprendre 
ensuite,  la  bile  évacuée  apparaît  beaucoup  plus  foncée.  Nous  interpré¬ 
tons  ces  variations  comme  la  preuve  de  I  action  concentratrice  exercée 
par  la  vésicule  sur  la  bile  qui  demeure  quelque  temps  dans  sa  cavité, 
la  moindre  abondance  de  la  sécrétion  nocturne  permettant  cette  sta¬ 


gnation. 

Il  reste  à  préciser  quel  est  l'intérêt  de  la  concentration  de  la  bile  vési¬ 
culaire.  Mann  qui  a  étudié  cette  question  pense  qu  il  réside  dans  la 
propriété  qu’ont  les  sels  biliaires  d’être  à  peu  près  les  seules  substances 
susceptibles  d  activer  la  sécrétion  de  la  Iule  quand  on  les  injecte  par 
voie  intraveineuse  ou  intraduodénale.  Assurément  ces  sels  sont  un  élé¬ 
ment  normal  de  la  bile,  mais,  expérimentalement,  ils  n’agissent  que 
lorsqu’on  les  emploie  en  quantité  égale  à  celles  qu  ils  atteignent  dans 
la  bile  vésiculaire.  En  somme,  pour  Mann  et  quelques  autres  cher¬ 
cheurs,  la  vésicule  biliaire  fait  partie  d’un  mécanisme  complexe  d  exci¬ 
tation  sécrétoire  pour  le  foie.  À  l’état  de  jeûne,  si  la  cellule  hépatique 
est  en  action,  ce  n’est  pas  dans  le  sens  d’une  sécrétion  biliaire.  Par  con¬ 
tre,  à  ce  moment,  la  vésicule  contient  une  certaine  quantité  de  bile  qui 
se  concentre  progressivement  en  sels  biliaires  du  fait  que  le  sphincter 
d’Oddi  ne  permet  qu’à  de  rares  intervalles  l  évacuation  dans  le  duodé¬ 
num.  \près  l’alimentation,  cpiand  le  chyme  acide  traverse  le  pylore, 
il  provoque  1  ouverture  du  sphincter  et  la  chasse  de  la  Iule  vésiculaire, 
f-ette  bile  est  concentrée  en  sels  biliaires  qui,  réabsorbés  par  I  intestin, 
stimulent  la  sécrétion  biliaire  au  moment  où  celle-ci  est  nécessaire.  Plus 
tard,  quand  1  estomac  s  est  vidé,  le  sphincter  s’ouvre  plus  rarement,  et 
progressivement  1  activité  de  la  cellule  hépatique  revient  à  ce  qu  elle 
était  pendant  l’état  de  jeune. 

Peut-être  un  autre  élément  entre-t-il  en  jeu  dans  les  effets  de  la  con¬ 
centration  biliaire.  C’est  1  accumulation  sous  un  volume  restreint  de 
tous  les  constituants  de  la  bile  qui  jouent  un  rôle  au  point  de  vue  de 
a  digestion  intestinale.  Il  est  évident  que,  grâce  à  cette  concentration, 


M .  CU1  ltAY  ET  I.  K  AV  El. 


478 


le  duodénum  reçoit  au  moment  propice  une  plus  grande  quantité  d  élé¬ 
ments  favorisant  puissamment  la  digestion  intestinale,  sans  compter 
cpie  cet  apport  biliaire  concentré  suractive  toutes  les  sécrétions  du  car¬ 
refour  duodénal.  On  sait,  en  effet,  combien  l’absence  ou  l  insuffisance 
de  bile  modifie  défavorablement  la  digestion.  Il  est,  d’autre  part,  pro¬ 
bable  que,  grâce  à  cet  extrait  biliaire  concentré  naturel,  les  putréfac¬ 
tions  intestinales  se  trouvent  plus  ou  moins  complètement  entravées. 
Celte  antisepsie  est  réalisée  par  de  multiples  actions  indirectes  qu’a  bien 
mises  en  évidence  notre  maître,  le  professeur  Iloger.  La  fréquence  des 
infections  intestinales  chez  les  cholécystectomisés  récents  donnerait  quel¬ 
que  corps  à  cette  hypothèse. 

Dans  la  physiologie  pathologique  des  voies  biliaires  cette  action  de 
concentration  comporte  de  multiples  variations  qui  dérivent  soit  de  1  in¬ 
suffisance  du  sphincter  d’Oddi  permettant  le  passage  direct  de  la  bile 
dans  l’intestin  sans  étape  vésiculaire,  soit  de  b  arrêt  ou  de  l’insuffisance 
de  la  sécrétion  biliaire  par  le  foie,  soit  au  contraire  de  l’augmentation 
de  pression  dans  la  vésicule  comme  il  arrive  dans  les  occlusions  tempo¬ 
raires  du  cystique.  II  faut  aussi  tenir  compte  de  l  infiammation  et  de 
la  sclérose  des  parois  vésiculaires  qui,  ainsi  que  le  montre  l’observation 
clinique,  peut  entraver  plus  ou  moins  complètement  la  résorption  de 
l’eau.  Johnston,  Ravdin,  Iiiegel  et  Allison  ont  montré  que  la  vésicule 
enflammée,  tout  en  perdant  la  faculté  déconcentration,  détermine,  d’au¬ 
tre  part,  une  diminution  du  calcium  et  des  sels  biliaires  et  aussi,  par 
contre,  une  augmentation  des  chlorures  et  de  l’acide  carbonique 
biliaires.  De  ceci  résulterait  une  modification  du  pH  biliaire  dans  le  sens 
de  l’acidification,  modification  (pii  peut  devenir  un  facteur  déterminant 
de  premier  plan  dans  la  précipitation  du  calcium  et  du  cholestérol  tenus 
normalement  en  suspension  colloïdale  dans  la  bile. 

A  l  inverse,  dans  certains  cas  de  péricholécystite  ou  d’atonie  de  la 
musculature  vésiculaire,  la  stase  biliaire  engendre  une  concentration 
excessive.  Celle-ci  peut  s’accompagner  de  troubles  de  concentration 
moléculaire  et  de  modifications  de  l’acidité  ionique  qui  ont  probable¬ 
ment  aussi  des  rapports  importants  avec  la  genèse  des  calculs.  Le  méta¬ 
bolisme  hydrique  de  la  vésicule  se  présente  d’ailleurs  sous  des  moda¬ 
lités  variables  selon  l’état  anatomique.  A  l’état  normal,  en  présence 
d'une  certaine  pression  du  liquide  biliaire,  il  y  a  résorption.  Au  cours 
des  lésions  inflammatoires  ou  obstructives,  il  y  a  au  contraire  excrétion 
à  prédominance  séreuse  ou  muqueuse. 

Enfin,  même  dans  les  conditions  normales,  la  concentration  biliaire 
varie  avec  la  fréquence  et  l’importance  des  évacuations  vésiculaires,  les¬ 
quelles  sont  liées  elles-mêmes  à  la  fréquence  et  à  la  composition  des 
repas,  certains  aliments  comme  les  corps  gras,  l’huile  d’olive  en  parti¬ 
culier,  ayant  une  action  plus  cholécystokinétique  que  d’autres.  On  voit 
qu’il  faut  interpréter  avec  beaucoup  de  prudence  les  troubles  de  la  con¬ 
centration  vésiculaire.  Toutefois  on  peut  admettre  qu’habituellement 
une  bile  vésiculaire  (pii  n’est  pas  d’un  brun  foncé  traduit  un  trouble 
important  de  la  fonction  de  concentration. 
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11  nous  faut  encore  faire  observer  i|uc  c’est  à  la  fonction  étudiée  ici 
qu’est  liée  la  possibilité  de  la  cholérystographic.  C’est  parce  que  la 
vésicule  concentre  la  bile  chargée  de  phénoltétraiodphtaléine  qu  elle 
devient  visible  aux  rayons  X.  Hoescb  <pn  a  étudié'  les  rapports  entre  le 
processus  de  concentration  cl  la  possibilité  de  faire  apparaître  radio- 
loeiquement  la  vésicule,  a  donné  à  cet  égard  des  chiffres  intéressants. 
L’étude  de  la  cholécystographie  a  fourni  d’autres  données  sur  la  fonc¬ 
tion  de  concentration.  De  nombreux  auteurs,  en  particulier  Whitaker, 
Boyden,  ont,  en  effet,  observé  soit  sur  I  animal,  soit  sur  l’homme 
qu'après  l’ingestion  d’aliments  qui  vident  partiellement  la  vésicule, 
l’ombre  provoquée  par  la  phénolphtaléine  tétraiodée  augmente  en  den¬ 
sité  alors  (pie  la  vésicule  diminue  de  volume  et  que  la  bile  radio-opaque 
diminue  de  quantité.  En  sacrifiant  à  intervalles  variés  les  animaux  ainsi 
traités  ils  ont  constaté  qu’effectivement,  au  fur  et  à  mesure  que  la  vésicule 
se  vide,  la  bile  devient  plus  foncée  et  plus  visqueuse,  c’est-à-dire  plus 
concentrée.  Boyden  donne  du  phénomène  1  explication  suivante.  Tandis 
que  le  réservoir  biliaire  s  évacue,  sa  muqueuse  se  plisse  et  arrive  à  rap¬ 
peler  un  peu  celle  de  l’intestin  grêle.  Le  rapport  de  la  surface  muqueuse 
au  volume  du  liquide  contenu  augmente  donc  et,  de  ce  fait,  la  concen¬ 
tration  devient  d’autant  plus  active  que  la  vésicule  est  moins  tendue. 

On  est  assez  mal  fixé  sur  les  voies  nerveuses  qui  commandent  l’action 
de  concentration.  Les  expériences  de  Westphal  paraissent  toutefois 
démontrer  que  celle-ci  persiste  après  section  du  pneumogastrique. 


IV.  —  LA  FONCTION  D  ABSORPTION  OU  DE  RÉSORPTION 

VÉSICULAIRE 


La  fonction  absorbante  de  la  vésicule  est  analogue  à  la  précédente  en 
ce  sens  que  la  résorption,  au  heu  de  porter  sur  l’eau,  s  adresse  aux 
autres  éléments  constituants  de  la  bile.  Cette  fonction  a  été  bien  étudiée 
par  les  histologistes,  Aschoff  et  Policard  en  particulier.  On  sait  d’ail¬ 
leurs,  depuis  Virchow  et  Banvier,  que  l’épithélium  de  la  vésicule  biliaire 
rappelle  de  près  celui  de  l'intestin  dont  le  pouvoir  d’absorption  ne  saurait 
être  discuté,  mais  le  point  important  dans  cette  question  est  de  déter¬ 
miner  sur  quelles  substances  s’exerce  l’absorption  vésiculaire. 

En  ce  qui  concerne  les  graisses,  la  vérité  a  eu  quelque  peine  à  s’éta¬ 
blir,  quoiqu  elle  ait  été  déjà  entrevue  par  Virchow,  puis  par  Ashoff.  On 
a,  contrairement  à  ces  auteurs,  soutenu  que  les  graisses  sont  sécrétées 
et  non  absorbées  par  la  muqueuse.  Mais  la  disposition  des  gouttelettes 
graisseuses  à  l'intérieur  des  cellules  a  démontré  le  mal-fondé  de  cette 
opinion.  I  rès  lines  au  pôle  distal,  ces  particules  paraissent  de  plus  en 
P  "s  importantes  à  mesure  qu’on  s’approche  du  noyau  et  disparaissent 
ans  la  région  basale  pour  se  retrouver  ensuite  dans  les  interstices  cel- 
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1 1 1  lu  ires.  (  j  est  mie  disposition  tout  à  fa  1 1  analogue  à  celle  (|iu  existe  sur 
1  epithelium  intestinal.  Policard  a,  en  outre,  donné  à  I  appui  de  la  simi¬ 
litude  d  action  des  deux  muqueuses,  un  autre  argument  (pii  est  «  l’étroite 
ressemblance  du  chondriome  de  la  cellule  épithéliale  vésiculaire  avec 
celui  de  la  cellule  intestinale  ». 

A  coté  du  problème  des  graisses,  se  pose  la  question  si  débattue  de 
1  absorption  de  la  cholestérine.  Les  travaux  des  histologistes,  ceux  de 
Policard,  en  particulier,  semblent  avoir  fait  justice  de  la  théorie  de 
Naiinvn  (pu  admettait  la  sécrétion  de  la  cholestérine  par  la  muqueuse 
vésiculaire.  Policard  croît  que  la  cholestérine  est  absorbée,  pour  une 
part  importante,  sous  la  forme  diffuse  décrite  par  Meyer  et  Sehcffer  et 
met  le  fait  en  évidence  par  l’emploi  du  réactif  de  Golodetz.  D’après 
lui,  la  présence  de  la  cholestérine  dans  la  cellule  serait  plutôt  liée  à 
des  mutations  intracellulaires  des  graisses  qu’à  une  absorption  directe 
du  corps  en  question.  Ces  différentes  notions  ont  été  confirmées  dans 
les  travaux  de  Ilitoo  Iwanaga.  Cet  auteur  a  constaté  également  la 
résorption  des  graisses  neutres  et  de  la  cholestérine  par  la  muqueuse 
vésiculaire.  Ï1  a  admis  (pie  le  phénomène  se  produit  non  par  une  décom¬ 
position  préalable  en  sels  solubles  dans  l  eau,  mais  par  l  absorption 
directe  de  ces  graisses  à  1  état  de  gouttelettes  fines  prises  directement 
par  les  cellules  épithéliales.  La  même  confirmation  a  été  donnée  par 
Torinoumi  qui,  sur  des  chiens  à  cystique  lié,  la  vésicule  renfermant  une 
hile  de  composition  connue,  a  vu  disparaître  jusqu’à  5o  o/o  de  la  cho¬ 
lestérine  primitivement  introduite  dans  le  cholécyste.  Dans  un  travail 
poursuivi  avec  J.  Hesse  et  exclusivement  basé  sur  les  résultats  du  tubage 
duodénal  chez  I  homme,  l’un  de  nous  est  revenu  sur  cette  question  et 
a  cru  pouvoir  admettre  que,  contrairement  aux  résultats  de  (  expérimen¬ 
tation  animale,  la  vésicule  humaine  peut,  dans  certains  cas,  ajouter  de 
la  cholestérine  à  la  hile  qui  lui  vient  du  foie.  Notre  opinion  n  est  d  ail¬ 
leurs  pas  isolée.  D’autres  auteurs,  en  particulier  Chauffard,  Guv  Laro¬ 
che  et  Grigaut,  Gosset  et  Loewy,  Delrez  et  Cornet,  Hartmann  et 
Petit-Dutaillis,  ont  admis,  en  effet,  cette  action  sécrétoire  après  des 
observations  que  nous  ne  jugeons  malheureusement  pas  tout  à  fait 
concluantes. 

Les  déductions  que  divers  auteurs  ont  tirées  de  leurs  expériences  sur 
l’état  de  la  vésicule  après  castration,  semblent  apporter  une  confir¬ 
mation  à  la  thèse  de  la  sécrétion  cholestérinique  par  la  muqueuse  vési¬ 
culaire  dans  cette  condition  expérimentale.  Ainsi  en  est-il  des  recher¬ 
ches  de  Lino  et  de  Francesco  Spirilo.  Ce  dernier  a  ovariectomisé  six 
chiennes  et  six  lapines,  lesquelles,  au  bout  d  un  an,  ont  été  abattues, 
i  )  heures  après  un  dernier  repas.  L’examen  de  leurs  vésicules  a  con- 
lirmé  les  observations  de  Lino,  filiez  les  chiennes,  à  première  vue,  on 
note  un  épaississement  généralise  «h1  1  organe  ;  les  papilles  muqueuses 
de  dimensions  uniformes  et  de  coloration  jaunâtre  sont  très  apparentes 
et  présentent  l’aspect  framboisé  ;  la  hile  paraît  épaissie  et  trouble.  Chez 
la  lapine,  la  paroi  est,  également  épaissie  ;  mais  la  coloration  jaunâtre  lait 
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défaut.  Histologiquement,  en  plus  de  l'épaississement  général  des  parois 
de  la  vésicule  chez  la  chienne,  la  muqueuse  est  le  siège  d  une  intense 
prolifération  hyperplasique.  Celle-ci  se  manifeste  soit  par  l’accroissement 
en  nombre  et  en  dimension  des  papilles,  soit  par  la  multiplication  des 
formations  pseudo-glandulaires,  sous-jacentes  aux  papilles  que  consti¬ 
tuent  des  enfoncements  de  I  épithélium  vésiculaire  dans  le  tissu  con¬ 
jonctif.  Les  préparations,  destinées  à  démontrer  les  variations  de  la 
teneur  en  graisses,  permettent  de  constater  qu’individuellement  les 
cellules  muqueuses  sont  en  général  lames  de  grains  graisseux  d  espèces 
diverses.  Le  même  état  graisseux  existe  dans  les  éléments  épithéliaux 
des  formations  glandulaires  de  la  muqueuse.  La  graisse  abonde  ('gaie¬ 
ment  dans  le  chorion  muqueux  et  les  autres  plans  de  la  paroi  vésicu¬ 
laire.  Il  est  important  de  remarquer  qu  en  de  très  nombreux  points  de 
la  surface  externe  des  cellules  épithéliales,  naissent  des  gouttes  de 
graisse,  de  divers  volumes,  qui  tombent  ensuite  dans  la  cavité  vésicu¬ 
laire.  De  ces  diverses  constatations,  Spirito  a  conclu  à  I  influence  que  la 
castration  exerce  sur  la  vésicule,  il  pense  qu  en  ce  qui  concerne  les 
graisses  en  général,  on  peut  attribuer  aux  parois  du  cholécyste  le 
pouvoir  d  élimination .  Joules  ces  graisses,  vues  au  microscope  polari¬ 
saient-,  sont  en  quelques  points  biréfringentes,  ce  qui  fait  penser  qu’en 
majeure  partie  elles  sont  constituées  par  du  cholestérol. 

Si  Ion  compare  les  données  fournies  par  la  gestation  et  la  castration, 
il  faut  observer  que,  tandis  que,  chez  la  femelle  pleine,  la  production  de 
nucléo-albumine  phosphorée  augmente  beaucoup  ainsi  que  la  teneur 
en  graisse,  il  n  existe  chez  la  femelle  castrée  aucune  modification  quan¬ 
titative  de  la  nucléo-albumine,  mais  un  accroissement  vraiment  impres¬ 
sionnant  de  la  teneur  graisseuse. 

Dans  1  ensemble  il  faut  bien  reconnaître  que  beaucoup  des  expérien¬ 
ces  ci-dessus  rapportées  sont  loin  d’être  concluantes,  car,  dans  bien  des 
cas,  elles  peuvent  être  interprétées  dans  des  sens  différents. 


Aschoff  et  Bacmeister  ont  admis  également  l’absorption  des  pigments 
biliaires.  Policard  I  a  niée,  et  a  soutenu  que  cette  assertion  est  basée 
sur  de  fausses  apparences  déterminées  par  l'imprégnation  cadavérique. 

I  n  laiB  011  n’observe  rien  qui  ressemble  à  une  absorption  pigmentaire 
orsqu  on  étudie  des  vésicules  prélevées  sur  l’animal  vivant.  Par  contre, 
1  absorption  des  acides  biliaires  à  travers  la  paroi  vésiculaire  semble 
3  mise  par  les  auteurs  et  en  dernier  heu,  a  été  démontrée  par  Biegel, 
j1  n  et  Johnston  qui  la  considèrent  comme  assez  importante. 

•'C  pou \ on  de  résorption  de  la  vésicule  biliaire  à  1  égard  des  substances 
e  rangères  à  la  bile  a  été  étudié  expérimentalement  par  llitoo  Iwanaga. 
Ç  auteui  a  montre  que  toute  une  série  de  produits,  phénolsulfonephta- 
,]c  indigo-carmin,  bleu  de  méthylène,  iodure  de  potassium,  peuvent 
c  ic  .irilement  résorbés  par  la  muqueuse  de  la  vésicule.  L’élimination 
inaiie  commence  >o  muni  les  après  1  injection  mtravésiculaire  et  atteint 
n  maximum  en  1/2  heure  à  i  heure.  Pour  la  première  heure  la  quan- 
TR-  PinsioLociE.  m  (2ü  éd.).  jn 
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lilr  éliminée  par  cette  voie  atteint  chez  le  lapin  1(1,7  o/o  et  chez  le  chien 
!),5  o/o  de  la  substance  injectée.  Si  on  dilue  la  phénolsulfonephta- 
léine  dans  de  I  eau  la  résorption  est  augmentée  quantitativement  sans 
que  le  début  du  phénomène  se  trouve  déplacé.  L’augmentation  des 
quantités  résorbées  n  est  d  ailleurs  pas  proportionnelle  au  degré  de 
dilution.  Enfin  la  dilution  dans  du  sérum  physiologique,  dans  des  solu¬ 
tions  de  chlorure  de  sodium  à  10  o/o  ou  de  sucre  à  i  o/o,  donnent  les 
mêmes  résultats  que  celles  dans  1  eau  simple.  La  narcose  et  la  simple 
laparotomie  paraissent  sans  influence  sur  le  pouvoir  de  résorption.  Il 
n  en  est  pas  de  même  du  mauvais  état  général,  que  celui-ci  tienne  à 
1  intervention  opératoire  ou  à  des  affections  surajoutées,  toutes  causes 
par  lesquelles  le  pouvoir  de  résorption  se  trouve  diminué.  Par  contre, 
1  inflammation  mécanique  ou  bactérienne  de  la  vésicule  active  le  phé¬ 
nomène. 


La  vésicule  résorbe  également  les  solutions  toxiques  qui  sont  injec- 
tées  dans  sa  cavité  à  l’aide  d’une  fistule  biliaire,  par  exemple,  le  chlorhy¬ 
drate  de  morphine  ou  de  pilocarpine.  On  peut,  en  effet,  voir  apparaître 
i5  à  18  minutes  après  1  injection  intravésiculaire  de  ces  produits  les 
signes  propres  à  leur  action  toxique. 

Ces  recherches  ont  été  précisées  par  un  autre  savant  japonais, 
Kokishi  Nakashima,  à  l  aide  d’un  dispositif  expérimental  plus  parfait 
en  ce  sens  qu  il  ne  détermine  aucune  lésion  vésiculaire.  C’est  là  une 
précaution  fort  importante  quand  on  étudie  des  phénomènes  de  résorp¬ 
tion.  Cet  auteur  a  constaté  que  l’absorption  vésiculaire  dépend  surtout 
des  qualités  physiques  du  colorant,  en  particulier  de  sa  diff lisibilité, 
beaucoup  plus  que  de  ses  qualités  chimiques.  Toutefois,  les  colorants 
à  réaction  alcaline  seraient,  toutes  choses  égales  d  ailleurs,  mieux 
absorbés  que  les  autres.  Dans  cette  absorption  il  est,  d’après  l’auteur, 
probable  que  le  principal  rôle  revient  à  la  circulation  lymphatique  cho- 
lécysto  hépatique  et  celle  circulation  aurait  de  ce  fait  un  rôle  fort  impor¬ 
tant  en  pathologie. 

Ces  faits  sont  très  intéressants,  mais,  si  I  on  s’en  tient  uniquement  à 
la  phvsiologie  normale,  on  peut  dire  (pie  la  fonction  absorbante  de  la 
vésicule,  si  tant  est  qu  elle  existe,  paraît  d’une  assez  faible  importance. 
Les  seuls  corps  pour  lesquels  elle  doit  être  admise  sans  conteste  sont 
les  graisses.  Toutefois  la  muqueuse  cholécystique  ne  saurait  à  ce  point 
de  vue  être  mise  en  parallèle  avec  la  muqueuse  intestinale,  son  rôle 
étant  absolument  infime  par  rapport  à  celui  qui  est  dévolu  à  cette 
dernière.  En  physiologie  pathologique  1  absorption  vésiculaire  joue 
un  rôle  indéniable,  même  pour  les  pigments.  Elle  explique  la  trans¬ 
formation  en  bile  blanche  du  contenu  vésiculaire  normalement  colore, 
transformation  qui  est  réalisée  lors  de  l'obstruction  du  canal  cysti- 
que.  Comme  on  le  sait,  on  désigne  sons  le  nom  de  hile  blanche 
le  liquide  incolore  qu’on  trouve  dans  la  vésicule  dans  certains  cas  ou 
un  obstacle  permanent  s’oppose  à  l’écoulement  de  la  hile.  L’étude  histo¬ 
pathologique  et  chimique  de  ce  liquide  a  montré  à  Gossct  et  ses  colla- 
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borateurs,  Lœwi,  Mestrezat  et  Magrou,  qu’il  constitue  un  dialysat  ('•< j u i - 
libre  du  sang  contenant  parfois  un  peu  de  mucine  sécrétée  par  l’épilhé- 
lium  el  qu’en  pareil  cas  la  muqueuse  vésiculaire  a  fonctionné  comme 
une  membrane  de  dialvseur. 


V.  —  LA  FONCTION  SECRETOIRE  DE  LA  VÉSICULE 


L'épithélium  de  la  vésicule  sécrète,  chez  l’homme,  une  mucine  et, 
chez  certains  animaux,  une  pseudo-mucine.  Le  débit  de  celte  sécrétion  a 
pu  être  fixé  à  20  centimètres  cubes  pour  2/1  heures  par  Birch  et  Sprong. 
après  une  cholécystostomie  pratiquée  chez  deux  individus  atteints  d’oc¬ 
clusion  cystique.  D’après  Justin-Besançon  on  trouve  de  2  à  25  grammes 
de  mucus  par  litre  de  bile.  Le  mucus  biliaire,  que  l’on  peut  facilement 
isoler  dans  la  bile  de  fistule  biliaire  ou  le  liquide  de  tubage  duodénal,  se 
coagule  lentement  sous  forme  d’un  réticulum  extrêmement  fin,  et 
entraîne  avec  lui,  soit  de  la  cholestérine,  soit  du  bilirubinate  de  chaux. 
Il  provient  un  peu  de  la  desquamation  cellulaire  et  beaucoup  de  la  sécré¬ 
tion  épithéliale.  Ceci  rappelle  la  sécrétion  muqueuse  intestinale.  Tou¬ 
tefois,  on  ne  trouve  du  mucus  spécifiquement  colorable  que  dans  la 
bile.  Les  cellules  ne  sécrètent  que  du  mucigène  et  la  différenciation 
chimique  ne  s  y  poursuit  jamais  entièrement.  Le  mucus  augmente  la 
viscosité  de  la  bile  et  agit  surtout  en  maintenant  l’équilibre  colloïdal  des 
éléments  qui  y  sont  dissous. 

Bauer  et  Hakki  qui,  sur  les  conseils  de  leur  maître  Leriche,  ont  étudié 
expérimentalement  la  sécrétion  du  mucus  par  l’épithélium  de  la  vésicule 
admettent  que,  dans  1  epithelium  vésiculaire,  il  n  existe  pas  deux  espèces 
de  cellules,  des  cellules  absorbantes  et  des  cellules  à  mucus,  mais  bien 
un  seul  type  capable  de  fonctionner  soit  comme  cellule  absorbante,  soit 
comme  cellule  à  mucus,  et  ceci  confirme  les  idées  de  Prenant  et  de 
Policard.  Lorsque  la  fonction  absorbante  de  l’épithélium  vésiculaire 
est  supprimée  à  la  suite  d’une  ligature  du  cystique  ou  d’une  cholécysto- 
gastrostomie,  les  cellules  de  revêtement  prennent  les  caractères  de  cel¬ 
lules  à  mucus.  11  en  est  de  même  lorsque  l’on  greffe  un  fragment  de 
muqueuse  vésiculaire  dans  la  cavité  péritonéale.  Toute  viciation  du 
fonctionnement  physiologique  normal  des  cellules  de  l’épithélium  vési¬ 
culaire  semble  entraîner  leur  transformation  en  cellules  à  mucus.  Celle 
seau -lion  muqueuse  est  encore  plus  exagérée  si  à  la  suite  de  la  ligature 
au  cvsUquc  on  introduit  un  calcul  dans  la  vésicule.  Toïda,  Bauer  et 
a  1  G,|t  recherche  a  cet  égard  I  influence  des  inllammations  dues  à  des 
geimes  microbiens  de  virulence  atténuée.  Il  existe  ici  aussi  une  trans¬ 
formation  mucoïde  manifeste,  mais  peut-être  pas  plus  marquée  que  dans 
3  Usicu*e  en  exclusion  aseptique.  Pour  les  auteurs  strasbourgeois,  la 
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suppression  expérimentale  de  la  fonction  physiologi(|ue  d’absorption 
de  1  épil liél mm  vésiculaire  représente  le  facteur  essentiel  de  la  trans¬ 
formai  ion  mucoïde,  (les  recherches  sont  corroborées  par  celles  de  Cham- 
bon,  M ; d  1  e t - ( i u y  et  van  der  Linden.  Pour  ces  auteurs,  la  mucine  vraie, 
qui  n  existe  qu  à  I  état  de  traces  dans  la  Iule  du  chien  normal,  s’accroît 
nettement  après  la  i  holéc\ stogastrostomie  et  encore  de  façon  plus  mas- 
sive  à  la  suite  de  la  ligature  du  cholédoque,  cette  augmentation  étant 
bien  le  fait  d  une  hypersécrétion  mucineuse  et  non  de  la  résorption  de  la 
bile  sécrétée.  Ces  constatations  faites  chez  le  chien  se  retrouvent  exac¬ 
tement  semblables  en  pathologie  humaine. 

Ajoutons  enfin  que  la  transformation  mucoïde  est  réversible,  les 
cellules  épithéliales  reprenant  leur  type  primitif  quand  la  cause  patho¬ 
logique  a  cessé  d’agir. 

A  propos  de  la  sécrétion,  nous  rappellerons  ici  ce  que  nous  avons 
écrit  plus  haut,  à  savoir  que  les  graisses  et  la  cholestérine  trouvées  dans 
1  épithélium  vésiculaire  relèvent  d  une  absorption  directe  pour  les  grais¬ 
ses  et  d  une  mutation  sur  place  des  lipoïdes  absorbées  pour  ce  qui  est 
de  la  cholestérine.  Il  nous  faut  cependant  rappeler  que  la  sécrétion  de 
la  cholestérine  par  l’épithélium  cholécystique  n’est  pas  niée  par  tout 
le  monde  (p.  '180). 

Gosset,  Loewi  et  Magrou  ont  transposé  cette  théorie  dans  la  patholo¬ 
gie  et  considéré  que  le  curieux  type  anatomo-pathologique  connu  sous 
le  nom  de  vésicule  fraise  traduit  un  trouble  de  la  sécrétion  cholestéri- 
nique  et  constitue  le  premier  stade  de  la  lithiase  biliaire.  Nos  travaux, 
ceux  de  Lecène  et  Moulonguet,  de  Stewart,  de  Bergeret  et  Dumont 
ne  semblent  pas  confirmer  cette  opinion. 

PI  usieurs  hormones  ont  été  attribuées  au  cholécyste.  Leede  a  pré¬ 
tendu  tpi  il  en  produit  une  à  action  excito-sécrétoire  sur  le  foie  et 
le  pancréas.  Mais  l’action  qu’a  la  vésicule  sur  le  foie  peut  être  expli¬ 
quée  sans  intervention  hormonale  ainsi  que  le  montre  une  expé¬ 
rience  de  Demel  et  Brummelkamp.  Ces  auteurs,  ayant  introduit  un 
cathéter  dans  le  canal  hépatique  gauche,  ont  étudié  le  débit  de  la 
bile  hépatique,  suivant  que  la  vésicule  est  à  1  état  de  réplétion  ou  de 
vacuité.  Tandis  que,  la  vésicule  étant  pleine,  la  Iule  s’écoule  avec  une 
vitesse  de  fi  gouttes  par  minute,  le  débit  augmente  à  i5  et  17  gouttes 
quand  le  cholécyste  est  vidé  par  aspiration.  Si  on  admet  la  rectitude 
de  ces  expériences,  011  est  amené  à  conclure  que  le  débit  de  la  bile  hépa¬ 
tique  est  en  rapport  inversement  proportionnel  avec  1  état  de  plénitude 
de  la  vésicule  biliaire. 

Ischvama  a  isolé  dans  la  paroi  vésiculaire  la  «  eholécystokinin  )) 
qu  il  considère  comme  une  hormone  ressemblant  à  la  cholme,  hor¬ 
mone  agissant  sur  les  centres  autonomes  de  la  paroi  vésiculaire  et 
déclenchant  les  contractions  spontanées.  Mais  celle  eholécystokinin 
capable  de  déclencher  la  contraction  vésiculaire  a  été  décrite  par  Ivy  et 
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Oldbcrç  comme  sécrétée  par  la  paroi  duodénale  dans  laquelle  clic  pren- 
J l'ait  naissance  quand  les  acides  arment  au  niveau  du  duodénum. 

Enfin  Pribram  vient  d  isoler  une  hormone  sécrétée  par  la  paroi  vési¬ 
culaire,  le  «  cholézysmon  »,  qui  aurait  la  propriété-  d’augmenter  consi¬ 
dérablement  l'action  de  la  lipase  pancréatique,  mais  resterait  sans 
action  sur  la  trypsine  et  l’amylase.  Cette  hormone  aurait,  en  outre, 
un  certain  pouvoir  cholérélique,  mais  serait  entièrement  différente  des 
sels  biliaires  dans  sa  constitution  chimique. 

Pribram  met  en  évidence  1  action  du  cholézysmon  par  deux  sortes 
d  expériences  que  l’un  de  nous  a  tenté  de  contrôler  avec  G.  Bonnet  : 

i°  In  vitro  :  la  Iule  vésiculaire  diluée,  de  façon  à  présenter  la  même 
concentration  que  la  hile  hépatique,  dédouble  sous  l’action  du  cholé¬ 
zysmon  une  plus  grande  quantité  de  graisses.  De  même,  un  extrait  de 
paroi  vésiculaire  esl  plus  actif  que  la  bile  vésiculaire  dans  la  digestion 
des  graisses. 

2°  In  vivo  :  chez  des  malades  cholécvstectomisés,  pour  lesquels  la 
courbe  de  lipémie  provoquée  est  aplatie,  tandis  que  la  tolérance  aux 
graisses  reste  nulle,  on  peut,  par  injection  parentérale  de  cholézysmon, 
rétablir  une  assimilation  normale  des  graisses,  et  décaler  la  courbe  de 
lipémie.  Ce  produit  serait  donc  indiqué,  d  après  l’auteur,  dans  tous  les 
cas  d  insuffisance  pancréatique,  hépatique  ou  vésiculaire. 

Comme  la  cellule  intestinale,  la  cellule  biliaire  est  douée  de  propriétés 
réductrices  si  bien  que  la  présence  d  urobiline  dans  la  vésicule  n  impli¬ 
que  pas  la  provenance  hépatique  de  ce  pigment.  11  peut  se  former  aux 
dépens  des  catalases  de  1  épithélium  cylindrique.  Cette  thèse  a  été  lon¬ 
guement  défendue  par  Boyer,  de  Buenos-Ayres.  D’autre  part,  Dumont 
et  Justin-Besançon  ont  constaté  que  dans  une  hile  de  porc  abandonnée 
dans  la  vésicule  pendant  plusieurs  jours,  il  se  forme  beaucoup  d  uro¬ 
biline.  Les  extraits  de  la  paroi  vésiculaire  seraient,  d’après  eux,  capa¬ 
bles,  in  vitro,  de  transformer  la  bilirubine  en  urobiline. 


VI.  —  LA  SENSIBILITE  DE  LA  VESICULE 


La  sensibilité  vésiculaire  n  est  habituellement  mise  en  jeu  que  dans 
les  cas  pathologiques.  En  pareil  cas  on  peut  étudier,  soit  des  douleurs 
locales  ou  irradiées,  soit  les  réflexes  pathologiques  multiples  qui  por- 

ippared  cardio-vasculaire  (rythme  cardiaque, 
pression  artérielle)  ou  sur  le  tube  digestif 
rhées  ou  constipations  spasmodiques). 

'-est  peut-etre  la  sensibilité  vésiculaire  déclenchant  un  réflexe  au 
ïi i v eu 1 1  du  |,,ie  qui  explique  l’action  de  la  distension  du  réservoir  vési- 
c"  ,llle  Sur  la  secrétion  hépatique.  Gomme  nous  l’avons  exposé  plus  haut, 


en  particulier  sur 
circulation  coronarienne, 
(spasmes  gastriques,  diar 
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Demcl  et  Briimmelkamp  ont  montré  que  sa  dilatation  exagérée  déter¬ 
mine  un  arrêt  de  la  sécrétion  hépatique.  Mann  a  fait  une  curieuse  expé¬ 
rience  qui  montre  l’activité  hépatique  conditionnée  dans  une  certaine 
mesure  par  l’activité  vésiculaire.  Un  chien  est  préparé  avec  un  tube  de 
caoutchouc  dans  le  cholécyste  et  une  sonde  urétérale  dans  le  canal 
hépatique,  puis  après  cicatrisation,  soumis  à  un  jeûne  de  18  heures. 
On  récolte  alors  la  hile  hépatique  toutes  les  i5  minutes,  pendant 
i  heure,  de  façon  à  fixer  dans  ces  conditions  le  volume  de  la  sécrétion 
biliaire.  Puis,  sans  rien  modifier  dans  ces  conditions  expérimentales, 
on  injecte  lentement  dans  la  vésicule  20  centimètres  cubes  d  une  hile 
prise  dans  la  vésicule  d’un  autre  animal.  En  peu  de  temps,  le  ilux  hépa¬ 
tique  paraît  très  augmenté  et  la  quantité  totale  sécrétée  en  une  heure 
dans  cette  seconde  phase  de  l’expérience  est  deux  ou  trois  fois  plus 
forte  que  dans  la  première. 


DEUXIEME  PA  U  T/E 


PHYSIOLOGIE  DES  VOIES  BILIAIRES 


.  1  PRÈS  L.  1  CIIOLEC  )  S  TEC  TOMIE 


Quand  on  connaît  l'importance  des  fonctions  vésiculaires,  on 
se  demande  comment  peuvent  fonctionner  les  voies  biliaires  extra- 
hépatiques  après  l’exérèse  chirurgicale  de  la  vésicule  ou  sa  suppression 
fonctionnelle  du  fait  d  un  processus  pathologique.  A  ce  sujet  il  est  bon 
de  souligner  le  caractère  trop  simpliste  du  raisonnement  tenu  par  cer¬ 
tains  auteurs  qui  ont  dénié  tout  rôle  physiologique  à  la  vésicule  sous  le 
prétexte  que  la  cholécystectomie  ne  semble  pas  retentir  gravement  sur 
la  vie.  En  réalité,  l’exérèse  de  beaucoup  d’organes  des  plus  utiles  n  en¬ 
traîne  pas  fatalement  des  troubles  graves  de  l’organisme,  surtout  lorsque 
cette  exérèse  est  réalisée  après  que  l’organe  est  devenu  fonctionnellement 
inexistant. 

Oddi  a,  le  premier,  supprimé  expérimentalement  la  vésicule  biliaire 
pour  étudier  les  fonctions  de  cet  organe.  11  a  ainsi  observé  une  dilata¬ 
tion  de  canaux  eystique,  hépatique  et  cholédoque,  dilatation  atteignant 
deux  ou  trois  fois  le  volume  normal.  C’est  même  cette  disposition  qui 
l’a  conduit  à  chercher  l’appareil  de  fermeture  mis  en  jeu  en  pareil  cas 
au  niveau  de  l’extrémité  inférieure  cîu  cholédoque.  Ces  expériences  ont 
été  répétées  par  de  nombreux  chercheurs,  de  Yogt,  Eisendrath  et  Wood, 
Hartmann  et  son  élève  Hautefort,  Ilolweg,  Judd  et  Mann,  Masse, 
Rosenberg  et  Rost.  Presque  tous  ont  obtenu  des  résultats  analogues  à 
ceux  d  Oddi  sur  les  espèces  animales  les  plus  variées.  Beaucoup  de  chi¬ 
rurgiens,  en  particulier  Hartmann  et  Hautefort,  ont  aussi  noté  la  dila¬ 
tation  de  certaines  portions  du  traetus  biliaire  chez  1  homme  après  la 
cholécystectomie  et  constaté  qu  en  pareil  cas  le  cholédoque  se  vésicu- 
hse.  Les  recherches  expérimentales  et  l’observatoin  clinique  concordent 
donc  pour  démontrer  que  1  ablation  de  la  vésicule  est  ordinairement  sui¬ 
vie  d  une  dilatation  des  parties  restantes  du  traetus  biliaire  extrahépa- 
lique.  Si  on  a  laissé  un  fragment  de  canal  eystique  d’une  longueur  suffi - 
sanie,  ce  tronçon  peut  se  dilater  en  forme  de  poire  jusqu  à  atteindre  une 
capacité  égale  à  i  /io  de  la  vésicule  enlevée.  Si  le  canal  eystique  est  com¬ 
plètement  enlevé,  il  y  a  seulement  dilatation  du  traetus  biliaire  restant. 
ja  dilatation  ne  se  produit  toutefois  ni  dans  la  portion  intramurale  du 
c  olcdoque,  ni  dans  les  conduits  intérieurs  du  foie.  Sweet  a  aussi  fait 
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jouer  un  rôle  à  la  dilatation  des  saccules  pariétaux.  On  sait,  en  effet, 
ij u  à  côté  des  formations  connues  sous  le  nom  de  glande  de  Luschka, 
existent  certaines  hernies  de  la  muqueuse  à  travers  des  lacunes  de  la 
tunique  fibro-inusculaire  de  la  muqueuse  vésiculaire.  Celles-ci  ont  été 
étudiées  par  llolilweg,  puis  par  Lise,  et  existent  non  seulement  dans 
la  paroi  de  la  vésicule,  mais  encore  dans  celle  des  grands  conduits  biliai¬ 
res  tant  mira  qu  extra-hépatiques.  Leur  développement  considérable 
après  la  cholécystectomie  permet  de  les  assimiler  à  des  vésicules  biliaires 
accessoires. 

Judd  et  Mann  ont  complété  ces  notions  en  étudiant  le  tonus  du 
sphincter  après  la  cholécystectomie.  Ils  ont  montré  que  celui-ci  joue  un 
rôle  capital  dans  ces  phénomènes.  Si,  en  effet,  on  détruit  les  fibres 
musculaires  entourant  le  canal  dans  sa  portion  intramurale  il  n  v  a 
plus  de  rétrodilatation. 

Enfin  Rost,  puis  Klec  et  klüpfcl,  ont  étudié  les  décharges  biliaires 
chez  des  chiens  munis  de  fistules  duodénales  permanentes  après  cholé¬ 
cystectomie.  Ils  ont  constaté  qu  elles  répondent  à  deux  types  principaux 
qui  quelquefois  se  succèdent  à  échéances  différentes  après  l’opération. 
Dans  un  premier  type  on  observe  un  écoulement  goutte  à  goutte  dans 
le  duodénum  de  façon  plus  ou  moins  constante  et  la  moindre  irritation 
provoque  la  décharge  d  un  petit  flot  de  bile.  Chez  certains  chiens,  ce 
flux  constant  consécutif  à  la  cholécystectomie  11e  s’arrête  pas,  même 
après  de  nombreux  mois.  Dans  un  autre  type,  les  intervalles  entre  les 
écoulements  s  allongent  graduellement,  jusqu’à  ce  que  les  chiens  réa¬ 
gissent  comme  des  animaux  normaux.  L  injection  de  peptone  dans  le 
duodénum  en  pareil  cas  ne  provoque  pas  de  décharge  biliaire.  Klee  et 
Kl ii pfel  ont  obtenu  des  résultats  analogues  dans  les  mêmes  expériences. 

Après  la  cholécystectomie  chez  1  homme,  surtout  chez  les  sujets 
ayant  présenté  des  phénomènes  angiochohliques  axant  1  opération,  on 
peut  voir  apparaître  des  coliques,  de  la  fièvre  et  de  1  ictère,  tous  phéno¬ 
mènes  liés  à  1  hypertonie  ou  spasme  réflexe  du  sphincter  d  Oddi,  dépen¬ 
dant  eux-mêmes  de  1  inflammation  régionale  (Jacoboviei  et  Ravel).  Le 
tubage  duodénal  avec  instillation  du  sulfate  de  magnésie  ou  1  instal¬ 
lation  du  tube  d  Emhorn  pendant  2  à  3  heures  dans  le  duodénum  ont 
raison  de  celte  grave  complication. 

(  )n  a  étudié  aussi  les  effets  de  la  cholécystectomie  sur  les  fonctions 
des  différents  segments  du  tube  digestif,  sécrétion  et  motricité  gastrique 
ou  intestinale,  activité  pancréatique.  Les  résultats  obtenus  par  les  divers 
observateurs  dans  ce  domaine  sont  relativement  divergents  et  semblent 
varier  avec  la  constitution  vago-sx  mpathiquo  des  sujets. 

A  ce I  égard  un  fait  cependant  mérite  d  être  retenu.  Hartmann  et 
Petil-Dulaillis  ont  observé  qu  après  la  cholécystectomie  on  voit  souvent 
disparaître  Hypercholestérinémie  des  lithiasiques.  Ceci  pourrait  s  expli¬ 
quer  par  un  meilleur  drainage  biliaire.  Par  ailleurs  Rosenlhal,  hohr, 
Falkenhausen  et  Ereund  n’ont  pas  constat»'  une  augmentation  dans  la 
sécrétion  des  sels  biliaires  après  la  choléevslectonne  chez  I  homme. 


TROISIEME  PAR  TIE 


PHYSIOLOGIE  DES  VOIES  DI  LIAI  UE  S  EXTRA-HÉPA  TIQUES 
EN  FONCTION  DE  IJ  ANATOMIE  COMPARÉE 
l)E  IJ  EM  RR)  O  LOCHE  ET  DE  LA  TÉRATOLOGIE 

L’étude  de  l’anatomie  comparée  des  voies  biliaires  extra-hépatiques 
n  est  pas  sans  intérêt  au  point  de  \ue  de  la  physiologie  de  la  vésicule. 
C'est,  en  effet,  en  se  basant  sur  celle  étude,  que  certains  auteurs, 
comme  Woods  Hutchinson,  ont  pu  avancer  que  le  cholécyste  est  un 
organe  vestigial  dépourvu  de  rôle  dans  l’organisme.  Ils  ont  invoqué, 
à  l'appui  de  cette  thèse,  l’exemple  de  l’éléphant,  du  daim,  du  rat  et 
du  cheval,  tous  animaux  qui,  à  l’état  normal,  ne  présentent  pas  de 
réservoir  biliaire.  Les  mêmes  auteurs  ont  été  jusqu  à  rapprocher  la 
vésicule  et  l’appendice  pour  leur  soi-disant  inutilité  pratique  et  leur 
caractère  régressif.  Les  notions  exposées  ci-dessus  nous  dispensent  de 
discuter  cette  opinion. 

Il  est  intéressant  de  faire  observer  que,  comme  l’ont  vu  Mann,  Brim- 
hall  et  Foster,  1  absence  de  vésicule  n  est  pas  compensée  dans  la  série 
animale  par  la  longueur  et  le  diamètre  des  voies  biliaires  extra-hépati¬ 
ques.  11  faut  d’ailleurs  faire  observer  que  dans  certaines  espèces  animales 
1  absence  de  vésicule  n  est  qu’apparente,  celle-ci  se  trouvant  incluse 
dans  le  foie.  Celte  disposition  est  assez  fréquente  chez  les  reptiles. 

D’autres  auteurs  comme  Rachfoerd  ont  essayé,  sans  plus  de  succès 
d  ailleurs,  d  expliquer  la  présence  ou  l’absence  de  vésicule  par  la  nature 
de  1  alimentation  habituelle,  en  particulier  par  la  présence  ou  l’absence 
des  graisses  dans  celle-ci. 

Macalister,  puis  Mann,  ont  posé  la  question  sur  un  autre  terrain  et  se 
sont  demandé  si  I  absence  ou  la  présence  de  la  vésicule  ne  sont  pas  liées 
a  la  périodicité  de  1  alimentation.  Ils  n  ont  rien  trouvé  de  décisif  dans  ce 
sens,  mais  ont  conclu  toutefois  que  la  vésicule  est  un  réservoir  non 
indispensable  à  1  alimentation  et  que  d  ailleurs,  quand  elle  existe,  elle 
ne  transite  qu  une  très  faible  partie  de  la  bile  sécrétée  par  le  foie,  ce 
qui  est  partiellement  faux  comme  nous  l’avons  démontré  plus  haut, 
nggms  a  étudié  comparativement  à  cet  égard  la  souris  et  le  rat,  la 
pteinicre  ayant  une  vésicule  tandis  que  l’autre  en  est  privé.  Il  a  montré 
que,  chez  celui-ci,  la  vésicule  est,  en  réalité,  représentée  par  une  sorte 
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de  réservoir  intrahépatique  cl  que,  dans  ce  cas,  l’absence  de  la  vésicule 
est  plus  apparente  que  réelle. 

On  pourrait  encore  trouver  à  l’appui  du  rôle  de  la  vésicule  des  argu¬ 
ments  indirects  dans  lembryologie  et  la  tératologie.  Si  on  admet,  au 
point  de  vue  embryologique,  < j ne  l’importance  des  organes  se  mesure  à 
la  priorité  de  leur  développement,  on  peut  affirmer  que  la  vésicule 
biliaire  est  plus  importante  que  la  vessie  urinaire.  En  effet,  chez  les 
larves  de  grenouilles  existe  déjà  le  premier  organe  alors  qu’il  n’y  a  pas 
trace  du  second.  Chez  l’homme,  l’échéance  du  développement  du  cho- 
lécyste  paraît  peu  précise,  mais  on  sait  que  l’ébauche  cystique,  origine 
de  la  vésicule,  est  très  précoce. 

La  tératologie  fournit,  elle  aussi,  un  argument  qui  est  de  valeur, 
quoique  négatif.  C’est  la  persistance  impressionnante  de  la  vésicule 
dans  l’espèce  humaine,  étant  donné  que  l’absence  congénitale  n’est 
guère  consignée  que  dans  une  trentaine  d’observations  en  tout.  On 
conviendra  que  cela  ne  va  guère  avec  la  théorie  vestigiale. 
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(ÉPREUVE  DE  MELTZER-EYON,  EPREUVE  DE  STEPp) 


L’épreuve  d  excrétion  vésiculaire  provoquée,  (jui  a  lant  occupé  l’atten¬ 
tion  des  chercheurs  au  cours  de  ces  dernières  années  et  a,  en  quelque 
sorte,  rénové  1  étude  clinique  de  la  pathologie  vésiculaire,  soulève  une 
série  de  problèmes  physiologiques  du  plus  haut  intérêt.  Il  n’est,  en 
effet,  pas  facile  de  préciser  par  quel  mécanisme  est  assurée  la  décharge 
de  la  ((  hile  B  »  après  instillation  d’une  solution  de  sulfate  de  magné¬ 
sie  on  de  peptone  dans  le  duodénum,  et,  à  cet  égard,  les  explications  ont 
varié  suivant  les  auteurs.  On  a  tout  d'abord  discuté  la  question  de 
savoir  si  la  ((  bile  B  »  représente  bien  la  bile  vésiculaire  comme 
l'ont  pensé  Meltzer  et  Vincent-Lyon.  La  plupart  des  travaux  ont  con¬ 
firmé  cette  manière  de  voir,  et  les  contrôles  opératoires  ou  nécropsi¬ 
ques  faits  dans  ces  dernières  années  ont  démontré  l'identité  à 
peu  près  complète  de  la  bile  recueillie  à  l  aide  de  l’épreuve  d  excré¬ 
tion  vésiculaire  provoquée  avec  celle  qui  est  prélevée  directement  dans 
la  vésicule  (Friedenwald,  Martindale  et  Kearney,  Whipple,  Ilollander, 
Stepp,  Lepehne,  Deloch,  Chiray,  Lebon  et  Milochcvitch ,  Rathery, 
Labbé,  de  Moor  et  Nepveux,  Winkelstein,  Simici  et  autres).  Par  con¬ 
tre  certaines  recherches  expérimentales,  en  particulier  par  la  méthode 
des  injections  colorantes  intravésiculaires,  ont  donné  des  conclusions 
plus  contradictoires  et  ont  infirmé  1  identité  des  deux  biles.  Nous  avons 
expose  au  début  de  l’étude  sur  la  contractilité  vésiculaire  ce  qu’il  faut 
penser  de  ce  procédé  expérimental  et  de  quelles  critiques  il  est  justi¬ 
ciable. 

Si  on  admet  que  la  «  bile  B  »  est  bien  la  bile  vésiculaire,  il  reste  à 
préciser  quel  mécanisme  préside  à  son  excrétion  après  l’excitation  duo- 
dénale  par  le  sulfate  de  magnésie.  \  incent-Lyon  a  interprété  le  phéno- 
niene  C01>nne  subordonné  à  la  loi  d’innervation  contraire  attribuée  à 

eltzer  et  Auer.  Il  admet  que  le  sulfate  de  magnésie  détermine  en  même 
temps  1  ouverture  du  sphincter  d’Oddi  et  la  contraction  de  la  vésicule... 

((  t  >e  interence  was  plain  that  of  lliis  law  of  contrary  innervation  was 
sound,  anything  which  would  cause  inhibition  of  tonus  of  Oddi  s  sphinc- 
er  must,  ipso  facto,  cause  contraction  of  the  gallbladdcr  musculature  )>. 
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Mais  \  incent-Lyon  a  été  au  delà  de  ce  qu’a  pensé  Meltzer  quand  il  a 
formulé  la  suggestion  ci-dessus  rappelée  et  ses  assertions  dépassent 
meme  la  portée  de  la  loi  d  innervation.  Celte  équivoque  a  d’ailleurs 
été  ultérieurement  éclaircie  et  la  pensée  de  Meltzer  peut  être  dégagée 
d  une  correspondance  entre  les  deux  auteurs,  correspondance  qui  a  été 
publiée  par  \  mcent-Lyon  au  cours  de  ces  dernières  années,  a  The  lavv 
of  eontrary  innervation  applies  only  to  the  fonctions  of  organs  of  li\ing 
animais,  il  does  not  apply  to  inorganic  substances,  it  does  not  mean 
for  instance  that  magnésium  salis  which  cause  a  relaxation  of  one  com¬ 
ponent  of  an  organ  must,  ipso,  cause  a  contraction  of  antagonistic 
component  in  llie  saine  organ,  or,  baryum  salis,  which,  as  a  rule, 
cause  a  contraction  of  one  component,  cause  an  inhibition  of  lhe  anta¬ 
gonistic  component.  »  On  pourrait  en  outre  faire  observer  que  la  loi 
d  innervation  contraire  vise  le  cours  normal  des  phénomènes  physiolo¬ 
giques,  c  est-à-dire  que  si  l’on  peut  concevoir  qu’une  contraction  de  la 
vésicule  soit  suivie  d  un  relâchement  du  sphincter  d  Oddi,  il  ne  s’ensuit 
pas  que  ce  dernier  phénomène  entraîne  nécessairement  la  contraction 
de  la  vésicule  qui  normalement  le  précède  (i).  Les  travaux  de  Meltzer 
et  de  Vincent-Lvon  ont  suscité,  d’une  part,  des  études  critiques  rela¬ 
tives  à  la  loi  d  innervation  contraire  et,  d’autre  part,  de  nombreuses 
recherches  cliniques  ou  expérimentales  dues  à  Crohn,  Keiss  et  Radin, 
Bassler,  Luckelt  et  Lutz,  Diamond,  Winkelstein,  Ilarer,  Hargis  et 
van  Métier.  Des  unes  et  des  autres  semble  se  dégager  1  idée  que  le  pou¬ 
voir  contractile  de  la  vésicule  serait  inexistant,  ce  qui  détruirait  les 
notions  acquises  depuis  les  travaux  de  Doyon.  C  est  alors  qu’a  pris  nais¬ 
sance  l’autre  interprétation  d  après  laquelle  le  premier  rôle  reviendrait 
au  sphincter  d’Oddi  dans  le  mécanisme  de  l’excrétion  vésiculaire  pro¬ 
voquée.  lies  partisans  de  cetle  théorie  admettent  que  l’application  du 
sulfate  de  magnésie  sur  la  muqueuse  duodénalc  provoque  le  relâchement 
du  dit  sphincter  et  consécutivement  le  vidage  de  la  vésicule  dans  laquelle 
la  bile  est  maintenue  sous  une  certaine  pression  d  origine  externe  pour 
les  uns,  interne  pour  les  autres.  Nous  nous  sommes  suffisamment  expli¬ 
qués  au  cours  de  cet  article  sur  la  forme  et  l’importance  de  la  contrac¬ 
tion  vésiculaire,  sur  (  inconsistance  des  théories  et  expériences  qui  la 
nient  et  enfin  sur  les  rapports  fonctionnels  de  la  vésicule  et  du  sphincter 
d’Oddi  pour  n’avoir  pas  à  y  revenir  ici.  Le  rôle  de  la  contraction  vési¬ 
culaire  dans  1  évacuation  de  la  «  bile  R  »  au  cours  de  l’épreuve  de 
Meltzer-Lyon  ne  nous  semble  pas  pouvoir  être  mis  en  doute. 

(i)  La  loi  d’innervation  contraire  doit  être  entendue  physiologiquement.  Il  n  est 
pas  nécessaire  de  faire  intervenir  comme  nerfs  moteurs  le  pneumogastrique  pour  la 
vésicule  cl  le  sympathique  pour  le  sphincter  d’Oddi.  Ceci  peut  être  aisément  compris 
si  l’on  se  réfère  aux  travaux  de  Hayliss  et  Sterling  sur  la  contraction  intestinale  qm 
est  régie  par  une  loi  se  rattachant  à  la  loi  générale  de  l’innervation  contraire.  Une 
irritation  locale  d’un  segment  de  l’intestin  provoque  toujours  une  contraction  au-des¬ 
sus  du  point  excité  et  une  inhibition  du  segment  sous-jacent  malgré  l’unité  d'inner¬ 
vation  anatomique. 
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en  était  besoin,  trouver  encore  d’autres  argument* 


On  pourrait 

a  l'appui  de  celte  manière  île  voir.  <  )n  ne  saurait,  en  effet,  prétendre  <|iie 


l'on  obtient  de  la  bile  vésiculaire  chaque  fois  que  le  sphincter  est  ouvert . 
Tous  ceux  qui  pratiquent  le  tubage  duodénal  savent,  au  contraire,  < j ue , 
tbi  fait  de  la  présence  d’une  sonde  dans  le  duodénum,  le  sphincter 
s’ouvre  et  que  la  bile  cholédocienne  s’écoule  sans  que,  dans  les  condi¬ 
tions  ordinaires,  la  bile  vésiculaire  s  écoule  parallèlement  ou  consécuti¬ 
vement.  En  somme  le  sphincter  étant  ouvert  en  dehors  d  une  excitation 
duodénale  par  le  sulfate  de  magnésie,  la  bile  vésiculaire  n’apparaît 
habituellement  pas.  Ceci  permet  de  conclure  au  rôle  inexistant  du  dit 
sphincter  dans  les  évacuations  qui  suivent  I  injection  du  sulfate  de 
magnésie.  S  il  intervient  jamais  dans  l’épreuve,  c’est  à  titre  inverse, 
comme  obstacle  à  1  écoulement  de  la  «  bile  B  »,  ainsi  qu’il  arrive  dans 
certains  états  pathologiques  tels  que  les  ulcères  pyloro-duodénaux. 

Il  reste  à  préciser  le  mécanisme  par  lequel  le  sulfate  de  magnésie 
détermine  la  contraction  vésiculaire.  On  a  discuté  sur  le  point  de  savoir 
s  il  s’agit  d  un  réflexe  ou  d  une  action  humorale.  Tout  porte  à  croire 
que  c’est  par  un  réflexe,  voire  même  par  un  enchaînement  de  réflexes 
que  la  contraction  vésiculaire  est  produite.  On  serait  en  présence  de  faits 
comparables  au  péristaltisme  intestinal  généralisé  que  déclenche  un 
purgatif  salin.  D’ailleurs  les  analogies  entre  les  contractions  péristalti¬ 
ques  intestinales  et  celles  des  voies  biliaires  ont  été  mises  en  lumière 
par  Hans  Simon  de  Berlin.  Meltzer  qu  a  préoccupé  également  cette 
question  a  pris  parti  pour  I  hypothèse  humorale.  D’après  lui,  le  sul¬ 
fate  de  magnésie  serait,  au  contact  du  chlorure  de  sodium  que  contient 
le  chyme,  transformé  en  sulfate  de  sodium  et  ce  dernier  agirait  par 
action  hématogène  sur  les  centres  nerveux  du  muscle  vésiculaire.  Nous 
préférons  à  cette  hypothèse  celle  du  réflexe  moteur  et  nous  rappelons  à 
cet  egard  qu  en  dehors  du  sulfate  de  magnésie  existent  beaucoup  d  au¬ 
tres  substances  capables  d  engendrer  le  réflexe  vésiculo-moteur,  telles 
par  exemple  que  1  eau  acidulée,  la  solution  de  peptonc  de  Witte 
•  méthode  de  Stepp),  1  huile  d’olive,  ainsi  que  tous  les  corps  gras  ali¬ 
mentaires,  voire  même  tout  simplement  l’eau  chaude.  On  ne  saurait 
appliquer  à  toutes  ces  substances  la  théorie  adoptée  par  Meltzer  pour 
le  sulfate  de  magnésie.  Toutefois  une  action  humorale  concomitante 
paiticulièrement  sensible  pour  le  sulfate  de  magnésie  ne  doit  pas  être 
exclue.  \  illaret  et  Justin  Besançon  qui  ont  été  assez  heureux  pour  pou¬ 
voir  étudier  longuement  un  malade  atteint  de  fistule  duodénale,  ont  net¬ 
tement  observé  cette  action  spécifique.  En  introduisant  dans  la  fistule  une 
soutien  très  diluee  d  acide  chlorhydrique,  iis  ont  tou|ours  obtenu  une 
seen  lion  pancréatique  abondante,  tandis  qu’après  la  solution  de  sulfate 
fe  magnésie,  ils  ont  recueilli  une  bile  noire  vésiculaire.  Ce  qui  plaide 
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oxi  1  Uni vernont  en  faveur  d’une  action  réflexe,  c’est  que,  . .  .  ..  , 

re  '0^(î’  certaines  substances,  par  exemple,  les  alcalins,  introduits 
111  estomac  lie,  bloquent  complètement  ledit  réflexe  et  empêche 
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Immorale,  la  conlraction  une  fois  déclenchée  I  automatisme  vésiculaire 
reprend  ses  droits  et  on  a  observé  à  la  suite  de  l’injection  intraduodénale 
de  peplone  ou  de  sulfate  de  magnésie  que  l’éjaculation  biliaire  se  fait 
chez  1  animal  deux  ou  trois  fois  par  minute,  ce  qui  cadre  bien  avec  la 
fréquence  des  contractions  que  nous  avons  obtenues  expérimentalement. 

I  n  autre  point  mériterait  d’être  discuté,  c’est  la  raison  pour  laquelle 
le  sulfate  de  magnésie  pris  par  la  bouche  n’agit  pas  de  la  même  façon 
cpie  lorsqu  il  est  injecté  par  la  sonde  duodénale.  A  cet  égard  d’ailleurs 
l’opinion  des  auteurs  a  varié.  Mais,  d’après  notre  expérience,  il  ne  sau¬ 
rait  y  avoir  de  doute  sur  la  différence  d’effets  des  deux  modes  <1  intro¬ 
duction.  Nous  sommes  enclins  à  penser  que  le  résultat  produit  par  le 
sulfate  de  magnésie  dans  l’épreuve  de  Meltzer-Lyon  tient  à  ce  que  1  in¬ 
jection  par  la  sonde  assure  un  contact  plus  large  et  plus  brutal  de  la 
muqueuse  duodénale  avec  le  sulfate  de  magnésie.  Après  ingestion  orale 
le  sel  en  question  est  retenu  et  sans  doute  modifié  par  l’estomac.  Il  y 
est,  en  tous  cas,  très  certainement  dilué  et  ne  traverse  le  pylore  que  par 
petits  passages  successifs,  ce  qui  modifie  beaucoup  l’action  exercée  sur 
les  extrémités  nerveuses  sensitives  de  la  muqueuse  duodénale. 

Si  l’on  adopte  les  idées  ci-dessus  exposées  sur  la  physiologie  de 
l’épreuve  de  Meltzer-Lyon,  ce  mode  d  exploration  devient,  dans  la  pleine 
valeur  du  terme,  une  épreuve  fonctionnelle  de  la  vésicule  biliaire.  Pen¬ 
dant  longtemps,  faute  d’une  physiopathologie  précise  de  l’épreuve,  on 
s  est  borné  à  lui  demander  des  renseignements  sur  le  maintien  ou  la 
suppression  des  communications  vésiculaires  avec  la  voie  biliaire  prin¬ 
cipale  ou  sur  la  présence  ou  l’absence  d’une  infection  vésiculaire  (par 
l’examen  cytologique  ou  bactériologique  de  la  bile  extraite).  Nous  pen¬ 
sons  qu’on  doit  faire  mieux  et  qu’à  l’aide  de  cette  épreuve  on  peut 
apprécier  la  valeur  de  la  fonction  de  concentration  et  surtout  de  la  fonc¬ 
tion  contractile,  renseignement  de  premier  ordre  si  l’on  songe  que  la 
principale  fonction  de  la  vésicule  est  celle  de  réservoir  contractile.  C’est 
en  utilisant  de  cette  façon  l’épreuve  de  Meltzer-Lyon  que  nous  avons 
pu  isoler  certains  états  pathologiques  jusqu’ici  mal  définis,  et,  en  parti¬ 
culier,  édifié  les  syndromes  nouveaux  de  l’atonie  et  de  la  stase.  En 
outre,  à  la  faveur  de  ces  conceptions  physiologiques,  nous  avons  montré 
le  rôle  de  l  hvpertonie  vésiculaire  dans  la  pathogénie  de  la  colique 
hépatique  et  de  la  diarrhée  prandiale. 


CINQUIEME  PAR  Tl E 


A  PERÇ  U  S  ) .  V  TI1É  T  KJ  l  E 
SUR  LA  PHYSIOLOGIE  PATHOLOGIQUE 
DU  CI10LÉC  Y  S  TE 


Ces  notions  nouvelles  montrent  combien  la  physiologie  pathologique 
de  la  vésicule  est  éclairée  par  la  meilleure  connaissance  de  sa  physiolo¬ 
gie  normale.  Il  ne  nous  est  pas  permis  de  nous  étendre  ici  longuement 
sur  cette  question,  mais  nous  voudrions  toutefois  synthétiser  dans  un 
tableau  synoptique  les  notions  actuellement  acquises  à  cet  égard  et 
montrer  comment  les  troubles  des  diverses  fonctions  primordiales  de  la 
vésicule  sont  reliés  aux  principaux  types  morbides  présentés  par  cet 
or°ane. 

O 


TABLEAU  SYNOPTIQUE  DES  RELATIONS  ETABLIES  ENTRE  LES  FONCTIONS 
NORMALES  ET  LES  ETATS  PATHOLOGIQUES  DE  LA  VESICULE 


Physiologie 

normale 

Physiologie 
pa  thologique 

Interventions 

extérieures 

i°  Fonction  de  )  A 

^  Diarrhée  prandiale. 

réservoir  >  - 

K  )  Colique  hépatique. 

contractile.  )  % 

20  Fonction  de 

\  i  Stases  atoniques. 

concentration 

\  (  Stases  mécaniques. 

Obstacles. 

3°  Fonction 

\ 

d’absorption 

\  Vésicule  fraise. 

4°  l'onction  de 

sécrétion 

$  Hydrocholécystite. 

(  Lithiase  biliaire. 

\  Troubles  humoraux 

1 _ 

(  Infections. 

n  ,e,  dJeau  synoptique  éclaire  la  physiologie  pathologique  de  la  plu- 
autr  CS  S  morbides  de  la  vésicule  biliaire.  Toutefois  il  est  quelques 
venM  .nmni  rtall-°nS  Posologiques  causées  par  le  cholécyste  qui  trou- 
* 111  explication  dans  des  troubles  réflexes,  tels  les  troubles  diues- 
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tils  et  ciirdio-eirciilutoires.  J)  autres  en  lin  dépendent  soit  uniquement, 
soit  à  titre  complémentaire  des  interventions  microbiennes  ou  parasi¬ 
taires.  1  elles  sont  les  cholécystites  de  toute  nature,  surtout  les  non- 
lithiasiques,  mais  aussi  de  façon  secondaire  les  lithiasiques. 
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Le  «  foie  »  des  Invertébrés  est  une  annexe  glandulaire  de  1  intestin 
moyen  qui  par  son  volume  rappelle  si  souvent  le  foie  des  Vertébrés  que 
tout  naturellement  on  a  usé  d  abord  de  ce  terme  pour  le  désigner  ;  mais 
il  en  diffère  très  notablement  au  point  de  vue  physiologique,  et  on  a  cru 
cire  plus  exact  en  I  appelant  hépato-pancréas.  Nous  préférons  le  \icu\ 
vocable,  qui  ne  trompe  personne. 

Cet  organe  s  est  différencié  d  une  façon  indépendante  chez  un  grand 
nombre  d  Invertébrés  <  \sleries,  Ilrarluopodes,  Mollusques,  (Ihéhcérés 
et  Crustacés  supérieurs,  Tuniciers),  revêtant  toutes  sortes  de  formes, 
longs  tubes  libres  isolés  ou  groupés  en  faisceaux  comme  chez  les  Crus 
laces,  cæcums  excessivement  plissés  du  sac  stomacal  des  Vstéries,  au 
nombre  de  deux  par  bras,  grosse  glande  compacte  plus  ou  moins  lobu- 
lee  des  Mollusques  et  des  Chélieérés.  E  histologie  n’est  pas  moins  variée 
que  I  aspect.  En  somme,  les  foies  des  Invertébrés  sont  des  organes  con¬ 
vergents,  qui  n  ont  entre  eux  que  des  analogies  physiologiques  ;  d  os! 
assez  singulier  que  le  foie  fasse  défaut  chez  tous  les  \rthropodes  terres- 
ties  (Onychophores,  Diplopodes,  Clidopodes,  Insectes),  et  l'immense 
majorité  des  animaux  allongés  tels  que  les  Sers  cl  les  Xnnéhdes,  alors 
qu  il  est  presque  constant  chez  les  Mollusques,  les  ( Ihéhcérés  et  les  (  Irus- 
lacés  supérieurs. 

Ee  loie  des  Invertébrés  est  un  organe  à  fonctions  multiples  :  i"  en 
première  ligne  d  est  secret  eu  r  de  diastases  dii/estii'es  variées  :  ‘>0  ses  cel- 
u  es  absorbent  la  plus  </ rande  partie  des  produits  solubles  de  la  diqes- 


(i)  t.xposé  général  Cl  1 1 i I > I i o i ; 1 1 > 1 1 i i ■  (hue  I) 
"l'-ljomwirr  de  UhysUdiHjic,  de  Ch.  Ilirhel , 
^i'ibeiliing  iiii.I  \"i mil., | jon  ,|,|  Xnhnn’ijr. 

v"ilerstein,  |;,|  |(  | 


\siki.  Physiologie  roni|iai'ée  ,lu  l'oie. 
I.  VI;  lin  i > i  iim \\\.  hie  V il lua I, me . 
I liiinl lundi  der  renjl.  l’hysiidniiie  de 
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Inm.  cl  sans  doute  les  modilienl  au  passage  ;  celle  absorption  est  élec- 
Inc,  les  substances  étrangères  à  I  organisme  telles  (pie  les  couleurs  solu¬ 
bles  ne  Iranelussanl  pas  ou  ne  dépassant  pas  la  barrière  épilbéliale 
(jninlinn  <1  nrrrl  1  ;  o"  il  e^l  liés  lre(|iieininenl  (ce  (pu  est  prcsuiie  un 
corollaire  de  I  absorpliun)  un  lien  de  mise  ni  réserve  de  produits  utili¬ 
sables  par  I  organisme  :  graisse,  glveogeue,  1er,  sels  calcupics,  earoté- 
noides  ;  V  il  joue  fré(pienunenl  un  rôle  dans  l'exerélion ,  des  produits 
de  deeliel  apportes  par  le  lnpiide  sanguin  élaul  captés  éleel iveinenl  par 
la  lace  profonde  de  certaines  cellules  cpilbébalcs  et  rejetés  dans  la 
lumière  intestinale. 


l’ig.  i  l'igiuv  « !<■! o i I h' o m I i<] 00  montrant  l.i  constitution  histologique 

du  foie  A'Ilelix. 

CA,  cellules  à  grains  de  pliospliale  de  <  diaux  ;  (11'’,  cellules  à  granules  jaunes  et  à 
\aelinles  (cellules  à  l'eriucids  i  ;  CA,  cellules  e\ anophiles  (uthroey  tes)  ;  K  et  I'/,  deux 
types  de  Cellules  \aeuolaires  (allirocvles). 


La  striielure  bislolognpie  dillère  beaucoup  suivant  b's  groupes  :  il 
11  \  a  < 1 11  une  seule  solde  de  cellule  remplie  de  granules  cbez  les  Asté¬ 
ries,  tandis  ipie  dans  le  loie  des  (îrusiaeés  Décapodes,  il  v  en  a  deux 
catégories  1  des  cellules  renfermant  presipie  loii|onrs  des  globules 
de  graisse  (  Pell/.ellcn  )  ;  •>"  des  cellules  \acuolaires  dont  I  énorme  vacuole 
eonlient  un  lnpiide  acide  coloré  en  jaune,  brun  ou  ver!  ;  citez  les  Pulino- 
n es  terrestres,  on  reconnaît  ipialrc  soldes  d  cléments  (lig.  1  1  :  1  cel- 


Iules  à  g 

ra  1 1 1  des 

(aunes  el  incolores  ;  •>" 

cellules 

vaeuolaires  dont  les 

\  aeiloles 

à  lupin 

le  jaune  henncnl  en  sus 

pension 

des  nodi des  bruns  : 

. > "  peliles 

((‘Mille! 

-  à  boule  solide  | a  1 1 1 1  à  1  re  (  1 

cellules 

1  \  a  11 4  iplules  i  ;  V  cel- 

Iules  à  gi 

anules 

de  pbospbale  Iricalcupie 

O11  est 

encore 

1  ro|)  mal  renseigné  pour  ; 

1II1  iblier 

avec  cerlil ude  à  telle 

/.ES  «  FOIES  »  DES  IXVEIFI  E/lliÉS 


507 


oii  telle  sorle.de  rellule  la  lonclion  diaslasmue,  absorbante,  excrél net*  ; 
nom-  nia  pari.,  |e  préfère  des  termes  purement  descriptifs  à  ceux  souvent 
utilisés  de  l'ermenl/.ellen ,  llesorpl  lons/ellen  et  autres,  car  il  parait  bien 
«pi 'n n  même  élément  peut  cumuler  plusieurs  fonctions,  par  exemple  la 
formation  de  diaslases  et  I  absorption,  ou  luen  I  excrétion  et  I  absorption. 

Fonction  diastasique.  \vanl  tout  le  foie  est  une  glande  digestive 
dont  le  sue  reiilerme  une  diaslase  proléol vl ipue,  une  amylase,  et  une 
lipase  émulsionnant  et  saponifiant  1rs  graisses  ((  Iruslacés,  \raebmdes, 
Céphalopodes  ).  (  die/.  I  Lsrargol  la  glande  sécrète  un  Inpude  acide  colon* 
eu  laiine  rougeâtre  ipn  remplit  I  estomac  et  renlerme  une  amvlase  à  fort 
pouvoir  sacchai  ilianl ,  une  lipase,  et  une  eelbdase  bxdrolx  saut  ael.ixe 
ment  les  celluloses  ;  il  ne  paraît  pas  \  avoir  de  protéase  libre  ;  I  albu¬ 
mine  est  digeree  dans  le  ime  même  par  contact  avec  une  protease  mira 
cellulaire. 


Fonction  absorbante.  —  Le  loie  des  Invertébrés  joue  un  rôle  capital 
dans  I  absorption  des  produits  solubles  de  la  digestion. 

Pour  mettre  en  éudence  I  absorption,  il  est  très  pratique  de  donner 
à  laminai  <pie  Ion  étudie  une  proie  préalablement  iii|eclée  de  laclale 
de  1er  ou  il  une  malien'  colorante  soluble,  ou  des  lemlles  saupoudrées 
de  ces  substances.  Il  est  au  moins  probable  ipie  la  matière  colorante  ou 
le  sel  de  1er  suivra  le  même  chemin  ipie  les  produits  solubilisés  de  la 
digestion,  et  mdiipicra  par  son  entrée  dans  les  cellules  la  région  d  ab- 
sorpl  ion .  car  exemple  on  don  ne  à  un  Poulpe  un  (  Ira  be  m  jeclé  d  nul  igo- 
sullonate  de  sodium  ;  ■>  \  heures  après,  I  indigosulfonale  a  complètement 
disparu  du  tube  digesli!  et  se  trouve  inclus  dans  les  cellules  du  foie  ;  d 
a  donc  I a 1 1 1 1  i pie  le  contenu  Inpude  de  I  intestin,  sans  aucune  particule 
solide,  remonte  les  deux  canaux  excréteurs  de  petit  calibre  par  lesquels 
le  loir  i  nimminnpic  avec  I  intestin,  et  gagne  ensuite  les  dernières  rami- 
licalions  de  la  glande  ;  cela  montre  <pi  après  digestion,  il  \  a  un  cou- 
,il|ê  <pu  amené  dans  le  loie  les  produits  solubles  pour  \  être  absorbés, 
tandis  «pi  avant  ou  pendant,  il  \  a  un  courant  inverse  <pii  va  du  foie 
vei  s  I  nilesl  m  pour  v  apporter  les  diasl  ases  sécrétées  par  I  organe. 

1  end  n  il  I  I  absorption,  le  contenu  granulaire  des  cellules  présente  de 
piolondes  modifications,  indice  du  travail  clnmiipie  «pu  s’opère  à  leur 
ll,^!  11,11,1  •  on  a  constate  avec  certitude  I  absorption  des  graisses  chez 
l(  s  Mol  b  i  si  pies  et  les  (  ua  i  si  aces  (I  intestin  moyen  de  ci*  s  de  r  mers  a  b  sorbe 
l||l(‘  « p i a 1 1 1 île  notable  de  corps  gras).  (liiez  les  (iaslropodes  et 
j'iincllibraiiclics,  les  particules  alimentaires  les  plus  lines  pénètrent 
un  1rs  ultimes  ramifications  du  loie  et  viennent  au  contact  même  des 
elles;  celles-ci,  chez  certaines  espèces  (  Myliltis.  etc.),  sont  capables 
, «  *' | »t d  |,.s  grains  solides  (grains  de  chloruphv  Ile  par  exemple),  ci* 
I.!  11  lH  11 1  1  e  in  Ire  évident  (  lig.  •>.  )  en  a  joli  I  a  1 1 1  de  I  ei  icre  de  (dune  aux 
11111  et"  ‘List);  i|  est  probable  pu  d  v  a  digestion  intracellulaire  des 
part  ouïes  ainsi  phagocy  lées. 
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Quand  on  ajoute  à  la  nourrilure  des  matières  colorantes,  certaines 
d  entre  elles  entrent  bien  dans  les  cellules  hépatiques,  mais  il  est  tout  à 
lait  exceptionnel  tpi  elles  les  dépassent  pour  arriver  dans  le  liquide 
cavitaire;  après  avoir  nourri  un  Crabe  pendant  un  mois  avec  de  la 
viande  mélangée  il  acide  arsénieux,  on  retrouve  le  poison  dans  les  tubes 
du  foie  et  presque  exclusivement  dans  cet  organe  (lleckeli.  Le  foie  a 
donc  la  propriété,  visiblement  protectrice,  d  arrêter  au  passage  les  pro¬ 
duits  inutiles  ou  toxiques;  il  les  absorbe  momentanément,  mais  s  en 
débarrasse  ensuite  en  les  rejetant  dans  I  intestin  :  c'est  la  jonction 
d’arrêt. 


tig.  —  Cellules  fin  foie  de  Myliliis,  fixées  après  mi  séjour  de  •>  lieu  res  dans  de  l'eau 
de  mer  additionnée  d’enere  de  Chine.  Dans  la  lumière  du  canalieule  hépatique,  on 
voit  des  grains  d’encre  mélangés  aux  produits  de  sécrétion;  l 'encre  a  pénétré  dans 
les  cellules,  dessine  une  bordure  noire  soin  la  cuticule  et  s'accumule  autour  des 
granules  du  cytoplasme.  Kril.ro  les  deux  cellules  à  ferments,  il  y  a  une  petite  cel¬ 
lule  de  remplacement  (Imité  de  I . i s t .  Die  Mxliliden.  h'iuinn  îles  Golfes  von  X eapcl , 

L  absorption  des  produits  solubles  par  le  foie  et  sa  fonction  <1  arrêt 
permettent  de  comprendre  cerlains  Irails  de  sa  constitution  chimique  : 
par  exemple,  les  pigments  végétaux  (i),  chlorophylles  cl  carolénoïdes 
(xanl liopliv Iles  cl  rarolène)  sonl  absorbés  par  le  foie  des  (auslarés  Déca¬ 
podes  cl  des  Mollusques,  sv  accumulenl  souvent  el  eonlnbiienl  à  lui 
donner  sa  coloration  brune  ou  |aune  ;  les  chlorophylles  s< » n I  habituel- 
lement  peu  modifiées  ;  les  acides  faibles  les  transforment  en  eldoroplivl- 
lanes  (que  I  on  a  souvent  appelées  /)c/m/oc/i/oro/i/iv'//c  ou  entéroclilnro- 
nhyllr)  qui  sont  sans  doute  éliminées  lentemenl  ;  l’origine  alunenlaire 

(i  .1.  \  i  :  n  n  i  .  I.es  Pigments  dans  l’organi-me  animal.  l'.ncycloi>cilic  scient..  I1"111' 
Paris,  i f) :> li . 
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,1c  celle  I h ■  | >;i I » n •  1 1 1 « > i‘< •  | * 1 1 \  Ile  n  est  | >;i s  douteuse,  car  si  I  on  noiiml  long- 
Icnqis  (1rs  Lsca rgi >1  s  avec  (lu  pain,  on  constate  la  disparition  loi, aie  de 
ce  |>igmrnl ,  « 1 1 1 1  réajqiaraîl  lorsi 1 1 1  on  remet  1rs  animaux  au  régime  ordi¬ 
naire  chlorophylle.  Les  <  Idoropln  Iles  penvenl  aussi  rire  désintégrées 
(-1  donner  I  lirhrni  uhinc  (Escargots,  Limaces),  corps  ferrugineux  appa 
renié  à  I  hémoglobine,  < 1 1 1 1  est  rc|eté  dans  le  suc  hépalnpic  cl  le  colore 
foriemenl  en  jaune  rongeai re. 

Les  carolcnoides  ne  sont  pas  modifiés  ;  en  raison  de  leurs  caractères 
de  sohihihle,  ils  eolorenl  des  enela\es  de  graisse  ou  passent  dans  des 
vacuoles,  (liiez  les  Crustacés  Décapodes,  ces  pigments  émigrent  au 
inomenl  du  développement  des  omis  ;  ils  passent  dans  le  sang,  ce  <pu 
produit  une  décoloration  inamlesle  du  loie,  et  s  accumulent  dans  le  cyto¬ 
plasme  des  omis  ipn  se  teignent  en  rouge. 


Fonction  de  réserve.  —  Le  hue  renferme  communément  une  réserve 
de  graisse,  jusqu  à  la  moitié  de  son  poi(L  sec  chez  1rs  Crustacés  Déca¬ 
podes,  alors  ipi  il  n’v  en  a  <pie  des  traces  ou  pas  du  tout  dans  le  reste 
de  l'organisme.  Celte  graisse  a  une  double  origine  :  i 0  alimentaire 
(nutrition  d  un  Lseargol  avec  du  lait  et  de  la  crème,  sunie  dès  les  pre¬ 
mières  heures  par  la  synthèse  de  corps  gras  dans  les  cellules  absor¬ 
bantes  et  calcupics  ;  présence  dans  le  foie  du  Pagure  des  Cocotiers 
|  Btrfjus  lai m  |,  <pu  mange  les  noix,  des  corps  gras  caractéristiques  de 
celles-ci  i  ;  •>"  endogène  (nourriture  exclusive  d  un  Escargot  avec  du 
pain  :  au  bout  de  quelque  temps,  le  foie  est  chargé  de  graisse,  bien 
que  la  ration  uen  renferme  pas).  Celle  reserve  est  surtout  destinée  aux 
organes  génitaux  et  s  épuisé  en  tout  ou  en  partie  lors  de  la  maturation 
des  produits  sexuels  ;  elle  présente  par  suite  une  variation  saisonnière 
1res  nette  :  le  foie  d  Ecrevisse  renferme  beaucoup  de  graisse  en  avril- 
mai,  tandis  < p i  d  n  y  en  a  plus  du  tout  de  décembre  à  février,  la  repro- 
clui  I  ion  ayant  lieu  de  novembre  à  janvier;  chez  I  l.sfciias  rnhens .  les 
cæcums  radiaux  ne  contiennent  de  graisse  qu  au  mois  d'aoùt,  alors  que 
les  organes  génitaux  sont  complètement  régressifs  ajirès  la  ponte  prin- 
tamère. 


Ajires  les  jiénodes  d  abondante  nourriture,  on  peut  trouver  du  g]\- 
cogene  dans  les  cellules  hépatiques,  provenant  probablement  du  sang; 
mais  la  quantité  en  est  assez  jielile,  la  vraie  réserve  de  glycogène  se 
tiouvanl  dans  les  grandes  cellules  claires  du  tissu  con|onclil,  ainsi  que 
dans  les  muscles. 

L<  bs>u  hépatique  des  Crustacés  et  des  Mollusques  renferme  une 
pianliii  notable  de  lcr,  de  i  a  ■>,>  lois  jilus  que  le  reste  du  corps  ;  c’est 
autant  pbis  remarquable  que  souvent  il  v  a  dans  le  sang  un  alhumi- 
noide  cuivreux  (liémocy anine)  et  non  de  l'hémoglobine.  Le  métal  coin 
pi oba I ilemen I  a  une  |>rolcine  constitue  sans  doute  une  réserve 
foui  les  besoins  en  1er  de  I  organisme. 

-Vais  avons  mentionne  |>lus  haut  les  cellules  à  granules  de  phosphate 
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tricalcique  <|ihj  l’on  rencontre  nolaiinnenl  dans  le  foie  des  Escargots 
(>l  la  résene  de  caroténoïdes  du  loin  des  (Iruslarés  Décapodes. 

fonction  excrétrice.  lieaucoiip  de  loies  ((  i  a  si  ropodes  Ihilmonés, 
(  tpisl  lioluain  lies,  ('.vclnslumo .  (  lephalnpodes,  1  jihi'othlc,  (  austarés, 
\  racl  i  ntt  les ,  \  s  1 1  •  i  les),  renlerinenl  des  cellules  <pn  ont  l.i  propriété  allno- 
i  vlaire  (voir  h'.nrcl  ion  .  p.  o  i  <)  ),  r  est  à-dire  ipn  caplenl  éleel  i\ emeiil  les 
matières  colorantes  solubles  ui|eelées  dans  le  lnpndc  cavitaire,  et  les 
re|ellent  ensuite  dans  la  cavité  intestinale  :  ce  sont  somenl  des  cellules 
à  grandes  vacuoles,  dans  le  liipude  desquelles  on  voit  des  grains  ou  des 
concrétions  colorées  (lig.  i,  E).  Normalement  pigment,  concrétions  et 
vacuoles  non  éclatées  se  relroinenl  dans  les  excréments  que  renferme 
I  intestin  terminal,  cl  il  est  difficile  de  douter  de  leur  signification  excré¬ 
trice.  La  nature  des  déchets  ainsi  éliminés  par  le  loie  est  mal  connue  : 
on  a  défini  un  male  chez  1  Ip/iroi/i/e,  de  la  guanine  chez  les  Dai¬ 
gnées  (i  ). 

(i)  .1.  Mu.  toi.  <  \  ml  ri  lin  I  ii  ni  à  riïiMopli\MuI.,f.m'  des  Vranéidcs.  liull.  biol.  Fronce 
lielq.,  Suppl.  Mi,  1926. 
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(■) 


Par  L.  CUÉNOT 

Professeur  honoraire  à  la  Faculté  des  Sciences  de  Nancy 


Il  est  extrêmement  difficile,  smon  impossible,  de  définir  rigoureu¬ 
sement  le  produit,  d  excrétion  el  I  organe  excréteur.  |);ms  l(‘  ras  le  plus 
simple  et  le  plus  clair,  un  produit  d  excrétion  est  un  corps,  provenant 
des  réactions  chimiques  qui  se  passent  dans  Eanunal  vivant,  ipii  a  la 
signification  d  un  déchet,  d  une  substance  dégradée,  parce  que  l'orga¬ 
nisme  ne  peut  plus  le  faire  entrer  dans  le  cycle  des  transformations  ufi 
les  et  en  retirer  de  I  énergie  ;  de  plus  d  est  souvent  toxique  pour  I  être 
qui  la  fabrique  ;  par  exemple  le  gaz  acide  carbonique  est  le  reste  de  la 
combustion  des  glucides  et  des  lipides,  I  urée  el  les  corps  punques  sont 
les  résidus  de  la  combustion  des  protides  et  des  nueléoprotides,  l'alcool 
est  le  dechet  laisse  par  les  levures  de  la  lucre  el  du  vin.  Bien  entendu, 
ce  n  est  que  par  rapport  à  l'organisme  producteur  qu’une  substance  est 
un  produit  d  excrétion,  car  celle-ci  pourra  être  un  aliment  pour  une 
autre  sorte  d’organisme  ;  ainsi  le  Micrococcus  nrcæ  est  capable  d’hydro- 
lyser  I  urée  et  d’en  faire  du  carbonate  d'ammoniaque,  l’alcool  est  un 
aliment  pour  la  Bactérie  du  vinaigre  qui  en  utilise  I  énergie  el  rejette 
de  1  acide  acétique  ;  celui-ci,  à  son  tour,  peut  (’lre  dégradé  par  le  Mycn- 
derma  aceti  qui  l’oxyde. 

L  organe  d  excrétion,  dans  son  acception  la  plus  claire,  extrait  des 
liquides  internes  les  déchets  solubles  (:i)  et  en  débarrasse  l'organisme, 
s,ut  d  une  façon  parfaite  en  les  rejetant  au  dehors,  soit  <1  une  manière 
détournée  en  les  soustrayant  à  la  cireulatio 


on  et  en  les  immobilisant 


,  (,n  trouvera  une  bonne  mise  an  point  e(.  une  bibliographie  1res  étendue, 

Il  b."  t'1' >  jusqu  a  1920.  dans  le  Ilandbucli  der  vcrgiciclicnden  Physiologie,  de 
gT])  INI ritsi i.in,  I »i I  II,  y'1  lhillie,  1 1) -Ci -  pp.  259-900  (I >ie  l'ixkrclion,  par  Buniw, 
•  ,0I|H  Uln,  l'u  HEMii:riG  el  Noix),  .le  n 'indique  ei-dessous  (pic  îles  travaux 

M  il 0,U  n0"  rncnlionni's  <li,ns  *'■  Handbuch. 
eûtes  ,  P01',e  <lc  s?Parcr  ,e  déchet  chimique,  soluble  dans  le  plasma,  des  parli- 

laircs  a "  1  S  °11,  elôbris  cellulaires  qui  se  rencontrent  aussi  dans  les  liquides  eavi- 
’  *  '  n,d  1  organisme  se  débarrasse  par  phagocytose. 


,  )  I  2 


A.  Cl'ENOT 


sous  l.i  lornic  solide  :  le  poumon  esl  un  organe  d  excrétion  pour  le  gaz 
acide  carbonique,  le  rein  pour  I  urée,  le  foie  pour  le  pigment  biliaire. 
La  \raie  cellule  excrétrice  ne  lalirupie  pas  le  produil  r.iin/rnc  tpi  'elle 
élimine  :  dit*  le  eaple  élecl ivcnuml ,  Ici  ipiel,  dans  les  litpiides  sanguins 
ou  cavitaires  «pu  baignent  sa  surface.  Mais  il  faut,  je  crois,  élendre  le 
concepl  de  I  excrétion  aux  cellules  à  produits  cnilix/cnes  :  ainsi  certains 
éléments  oui  un  pouvoir  s\  ni liétiipie  remarquable  cl  éd i lient  des  corps 
nouveaux  en  combinant  des  déchets  simples  :  par  exemple,  chez  des 
Oiseaux  cl  des  lleplilcs,  le  foie  lornic  de  I  hypoxanthine  par  svnllièse, 
à  partir  de  I  ammoniaque,  produil  de  dégradation  des  albumines,  puis 
I  oxyde  pour  donner  de  I  acide  urique.  Lnlin,  formant  une  troisième 
categorie,  il  v  a  des  produits  excrément  il  lels  <pu  apparaissent  à  létal 
figuré  dans  des  cellules  à  grande  activité  chimique,  comme  résidus  des 
réactions  <pu  se  passent  dans  ces  cellules  ;  e  esl  ainsi  <pic  des  cellules 
absorbantes  de  I  ube  (  bgesl  il  (  I  i  g .  3)  ou  des  ce  1 1  nies  de  réserv  e  renferment 
à  un  certain  moment  de  leur  cvele  des  produits  de  déchet,  qui  pourront 
être  éliminés  plus  tard.  (  les  cellules  ne  sont  excrétrices  (pie  d  une  façon 
momentanée,  cl  pour  leur  compte  propre. 

Mais  la  capture  (déclive  ou  la  fabrication  de  produits  terminaux  n'est 
pas  le  seul  mode  d  activité  de  I  organe  excréteur  ;  d  esl  encore  un  régu¬ 
lateur  de  la  composition  et  de  la  concentration  moléculaire  des  liquides 
intérieurs  ;  non  seulement  il  exerce  celle  foin  lion  vis-à-vis  de  l  eau,  du 
chlorure  de  sodium,  des  phosphates,  etc.,  mais  aussi,  à  1  occasion, 
vis-à-vis  de  toute  substance  étrangère  et  inutilisable  parvenue  en  solu¬ 
tion  dans  les  liquides  qui  irriguent  les  organes  :  après  ingestion  d  asper¬ 
ges,  I  essence  d  asperge  à  odeur  caraclérisliquc  se  retrouve  dans  1  urine  ; 
après  ingestion  d  ail,  I  essence  d  ail,  Irès  volaille,  esl  éliminée  par  le 
poumon  ;  après  absorption  pulmonaire  d’essence  de  térébenthine,  un 
dérivé  odorant  de  celle-ci  passe  dans  I  urine  ;  I  élimination  rénale  d  une 
quantité  de  médicamenls  cl  du  sucre  elle/,  le  diabétique  esl  bien  connue. 

dette  propriété  régulatrice  prend  une  importance  capitale  lorsqu  il 
s  agit  des  Poissons  ou  d  animaux  marins  qui  émigrenl  en  eau  douce; 
en  effet,  la  teneur  en  sels  de  leur  liquide  inférieur  étant  liés  différente 
de  celle  du  milieu  qui  les  entoure,  il  esl  nécessaire  que  ces  organismes 
possèdenl  I  indépendance  osmotique  :  les  tonnes  d  eau  douce  doivent 
garder  leurs  sels,  donc  re|eler  I  eau  qui  entre  par  leurs  membranes 
semi-perméables,  de  sorte  que  leur  urine  esl  livpoloiuque  par  rapport 
au  sang.  Ls  Poissons,  marins  doivent  au  contraire,  rejeter  les  sels  qui 
tendent  à  entrer,  ce  qui  esl  l'office  de  cellules  spéciales  (cellules  sécré¬ 
trices  de  chlorures)  situées  dans  les  branchies  ;  I  urine  est  à  peu  près  iso¬ 
tonique  avec  le  sang. 

C  est  celle  propriété  régulatrice  qui  permet  de  comprendre  le  prin¬ 
cipe  de  la  méthode  des  iii|crlioiis  phv siologiques,  grâce  à  laquelle  on  n  i 
découvert  chez  les  Invertébrés  tant  d  organes  excreleurs  insoupçonnés 
chez  un  animal  bien  vivant,  on  mjecle  dans  la  cavilé  générale  une  très 
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petite  1  <| iiiiil I il (I  iinr  matière  < ■» » I < > r;  1 11 1 « • ,  dissoute  dans  le  sang  même 

de  I  , militai  mi  dans  de  I  can  s;i lt'<*  isoloimpie  ;  colle  substance  étran¬ 
gère  a  I  organisme  ('si  ra|>id(‘mcnl  rliiiiinci'  par  un  organe  <|iu  se  colore 
éleel lU'inenl  cl  se  désigne  ainsi  connue  organe  excréteur  ;  les  cellules 
oui  raplc  la  couleur,  (|tn  |»ass('  a  I  elal  dissous  dans  des  vacuoles  ou  se 
li\c  "<ir  des  concrétions,  c  esl-à-dire  à  la  place  exacte  <|ti occupent  dans 
le  cvloplasinc  les  produits  normaux  d  excrétion. 

\  o  1 1 à  donc  deux  propriétés  caractéristiques  dt's  organes  excréteurs  : 

1  cliinmalion  eleclixe  de  produits  dégradés  ou  loxitpies,  n'ayanl  plus 
de  rôle  quelconque  à  jouer  dans  l'organisme  ;  :>°  propriété  régulatrice, 
mise  rominodémenl  en  éxidence  par  l'absorption  élcclive  de  malirres 
eoloranles  injectées  à  l'animal. 

Mai-  \01r1  d('s  cas  dilliciles  a  interpréter,  qui  mollirent  combien  esl 
mince  la  cloison  tpii  sépare  l’organe  rénal  indiscutable  d’un  aulrc 
organe  glandulaire  auquel  on  n  allribuc  pas,  d’ordinaire  une  sienilica- 


I1011  excrélrice  : 


I  ba  salirmr  esl  un  glucoside  amer  qui  sr  renconlre  nolammcnl  dans 
les  I  issus  libériens  des  Saules  ;  absorbée  par  I  mleslin  des  lu  séries  phy¬ 
tophages  «pu  \  i \ ni I  sur  ces  xégélanx,  dédoublée  cl  oxydée,  elle  donne 
'{ans  le  sang  de  I  aldéhyde  salicylique  à  odeur  caractéristique  :  chez 
I  \mmia  inusrhahi  adullc,  beau  Lmgicorne  \crl  à  odeur  musquée, 
deux  glandes  lltoracitpies  déhourheni  venl râlement  au-dessus  des  ban- 
clies  des  pal  les  de  la  Iroisième  paire  ;  lorsque  ranimai  est  inquiété,  ces 
glandes  sonl  capables  de  pmjolrr  à  plusieurs  cenl imèl res  de  distance 
leur  produit  de  sécrélum  t  pi  i  renferme  de  l’aldéliydc  salicylique  et  sans 
dtmU'  un  autre  produil  odoranl,  le  mélange  des  deux  odeurs  ayant  valu 
a  l  Insecte  le  nom  spécilique  de  mnscliala  ;  une  «mire  partie  de  la  sali- 
t  un  (si  clinunee,  <  ’<  '  1 1  (*  lois  sous  la  forme  d  acide  salicylique,  par  un 
rem  (pivert  (tubes  de  Malpighi)  |  Hollande  iqopj. 

l>nil-oii  considérer  les  glandes  d’  \nnnia  comme  des  organes  excré- 
^  ,  incontestable  <pi  elles  roui ribucnl  à  éliminer  un  corps 
inutile,  comme  les  glandes  sudoripares  de  l'Homme  éliminent  un  peu 
'•  urce.  mais  le  rejel  du  produil  excrété  ne  s’effeclue  tpie  s'il  y  a  une 
1  \(  tlaltmi  (‘xlcrietire.  Il  esl  possible,  bien  <pi  on  ne  I  ail  pas  prouxé,  que 
o  glandes  iboraciipies  d  \romia  aicnl  une  valeur  proleelrice  cl  tpie  leur 
^crehon  écarte  certains  prédateurs  inseclivores  ;  si  l'on  plaçai!  ces 
ai)(  es  dans  la  categorie  des  organes  rénaux,  il  faudrait  en  faire  aidant 
puni  (s  innombrables  glandes  légumenlaires  des  Insectes  <1 11  x<  1 1  ici  les 
1  1  Ml<  s,r||d|calion  Ires  vague  de  glandes  répugnaloircs  ou 

défensives.  1  1 


les^  or-!;1,  V'  '  MI,llicI  <lc  11  ’lr«  jeclci  que  la  |  »  I  o  s  pelUe  quantité  nécessaire  pour  colorer 

males  n n*  t  *  ,l^(ll,,s’  *l,,a,|d  on  l,sc  de  doses  Irop  ferles,  il  se  fitil  des  Irinlures  anor- 
^  q»i  troublent  les  résultats. 

oïlicr  „"r--  ^'lr  1:1  ^°nc,'on  d 'excrélion  die/,  les  Insectes  silieieoles  cl  eu  parti- 
e.xisimice  de  dérivés  salicylés.  l/m.  Uriiv.  Cirnobtr,  ipop,  p.  ',05. 
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II.  La  guanine,  corps  p  uriq  u  e ,  est  mie  substance  de  «  1  •  1 1 cl  Ivpnpie, 
dont  I  organisme  ne  |)ciil  plus  I  lier  amune  «'nergic  :  les  \i  ;iimiiVs,  par 
exemple,  élimmeiil  leurs  det  liels  azoli’s  sous  lorme  de  guanine,  i|in  e-| 
re|etee  au  deliors.  ()r,  riiez  les  Poissons  (î),  une  combinaison  orya- 
ni(|ue  de  guanine,  à  I  « •  I a I  cristallisé,  renijilil  des  cellules  spéciales  (<pio- 
l  lit  lopin  il  es)  localisées  dans  dillérenles  régions,  penlonx*,  vessie  nala- 
loire,  méninges,  iris,  derme  de  la  l’arc  venlrale  ;  les  écailles  d  \blelle 
doivent  leur  éclal  argenta’  bien  connu  à  des  guanalopbores.  Il  n  est  nas 
douteux  «pic  la  guanine  est  là  à  demeure  el  < p i  elle  ne  peut  plus  rentrer 
dans  le  «vile  métabolique  ;  iaul-il  doue  considérer  les  guanalopbores 
comme  des  cellules  excrétrices  (rem  d  accumulai  ion),  «piaillé  «pi  il  fau¬ 
drait  mVcssairemcnl  étendre  aux  cellules  pigmentaires  noires  el  jaunes 
(niélanoplioics  el  .ranl  liophorcs)  «pu  accompagnent  ïréipicimnent  les 
guanalopbores  el  sont  plus  ou  moins  complémentaires  de  ceux-ci  ? 
(lest  poser  la  question  très  difficile  de  la  sigmiicalion  des  pigments 
animaux . 

Pour  répondre  à  celle  question,  il  laudrait  sa\oir  si  le  pigment  blanc 
giianmupie,  aussi  bien  «pie  la  mélanine  el  les  autres  pigments,  joue  un 
r«Me  «pieleompie  dans  la  x  le  du  Poisson,  par  exemple  en  constituant  un 
écran  protecteur  ou  un  miroir  rélléeJussanl  des  radiations  lumineuses; 
il  est  assez  vraisemblable  «pie  les  couleurs  ne  sont  pas  sans  lonelion 
utile,  puisque  la  lumière  exerce  une  action  non  douteuse  sur  la  pro¬ 
duction  ou  la  répartition  d«‘S  pigments,  «‘I  «pie  les  animaux  «pu  \i\enl 
dans  I  obscurité  absolue  «les  cavernes  el  des  eaux  souterraines,  ainsi  «pic 
les  parasites  internes,  sont  prestpie  tous  dépiginenlés.  S  il  eu  e^l  ainsi, 
la  guanine,  utilisée  pour  une  lin  nécessaire  au  Poisson  el  labrnpiée  en 
vue  de  cette  lin,  ne  saurait,  en  dépit  de  sa  constitution  clumnpie,  être 
assimilée  à  un  produit  de  déiliet,  pas  plus  que  la  silice  des  spiculés 
«I  une  lvponge,  la  calcite  «I  une  coquille,  la  mélanine  d  une  encre  «le 
Seicbe.  Le  critérium  définitif  d  un  produit  «l’excrétion  est  au  tond  son 
inutilité  complète  ;  de  même,  dans  une  usine,  le  sous-prodmi  ne  se 
distingue  «lu  déeliel  «pie  par  une  utilisation  possible. 

Il  n’est  pas  plus  lacile  «1  interpréter  la  valeur  des  pigments  «I  origine 
endogène  qui  colorent  la  peau  el  les  pbanères  des  Vertébrés,  la  coquille 
des  Mollusques,  la  carapace  «les  Crustacés  :  assurément  les  pigments 
sont  désormais  en  marge  du  métabolisme  général  ;  ils  ne  diminuent  pas 
«piand  I  animal  |eùno  el  somme  toute  ils  sont  souvent  rejeles  au  dehors,  i 
Ils  sont  I  expression  visible  d  un  certain  étal  constitutionnel  héréditaire,  i 
et  sont  renianpiables  par  une  très  grande  variabilité  inter-  el  mira- I 
spécifique.  I)oil-on  les  ranger,  comme  on  le  lait  souvent,  dans  la  cate¬ 
gorie  des  produits  d  excrétion  Je  ne  le  pense  pas  ;  il  laudrail  avant 
cela  définir  les  réactions  utiles  dont  ils  seraient  les  decbets,  el  exph- ; 
«picr  leur  accumulation  à  la  surlace  visible  des  téguments.  Le  lait  que 

(i)  .1.  INI 1 1 .!,«> i .  I.r  pigment  purupie  riiez  les  Vertébrés 
Francc-Belg.,  1923,  t.  LVII,  p.  2G1. 


inférieurs.  lUill.  scient- 
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1rs  (('Unies  lormalrnes  de  pigment  ne  participent  pas  à  la  régulation, 
car  elles  ne  prennenl  pas  d  ordinaire  les  conlenrs  des  1 1 1 |e<  lions  pli\ 
siologiques,  n  est  pas  en  la\enr  d  une  signification  excrétrice. 


*■ 


*■ 


Méthode  des  injections  physiologiques  de  matières  colorantes.  — 
Le  fait  ipie  des  cellules  sont  eapaliles  de  relirer  électivement  du  indien 
intérieur  les  malières  eoloninles  solubles  ipi  on  y  a  introduites,  révèle 
dans  ces  origan  îles  I  existence  d  une  propriété  eonnnnne,  régulatrice  de 
la  eomposilion  dn  sang  on  des  liquides  ca\ilaires  ;  |  estime  ipie  la  colo- 
ralion  élecli\e,  dans  de  l)onnes  eondilions  d  expérience,  permet  d'allri- 
I  ner  <i  priori  une  loin  lion  excrétrice  aux  organes  on  cellules  isolées  nui 
présentent  ce  phénomène.  Ihirian  (iqtï/f),  désirant  être  moins  affirma¬ 
tif,  a  proposé  d  appeler  ni hrncylcs  (de  i0po ustv,  rassembler,  concentrer) 
les  éléments,  ipiels  (pi  ils  soient,  < p i i  captent  les  couleurs  des  injections 
physiologiques.  Je  ne  vois  aucun  inconvénient  à  adopter  ce  terme  (i). 

Les  couleurs  donnent  de  précieux  renseignements  sur  les  réactions 
intracellulaires  :  le  tournesol  bleu  et  lalizarme  violette  virent  au  rouge 
en  milieu  acide;  la  ludisme  acide,  d  un  beau  rouge,  se  décolore  en 
milieu  alcalin  et  on  ne  régénère  la  couleur  qu’en  ajoutant  de  l’acide  acé¬ 
tique  ;  en  milieu  alcalin,  le  vert  d  iode  vire  au  violet.  Le  cytoplasme 
réduit  I  indigosulfonate  de  sodium,  bleu,  par  fixation  de  deux  atomes 
d  hydrogène,  ce  qui  donne  un  leuco-dérivé  incolore;  lindigosulfonate 
bleu  se  régénère  par  déshydrogénation  dans  les  vacuoles  ou  à  la  surface 
des  cellules  ;  de  meme  le  leuco-dérivé  du  bleu  de  iriétli \  lène  repasse  au 
bleu  dans  les  vacuoles  des  cellules  excrétrices. 

En  usant  de  celle  méthode,  ou  se  convainc  que  les  animaux  ont  pres¬ 
que  toujours  plusieurs  organes  excréteurs  qui  n  ont  pas  le  même  mode 
de  fonctionnement,  comme  on  le  verra  plus  loin  ;  chez  beaucoup  d  In¬ 
sectes,  de  Crustacés  et  de  Mollusques,  il  \  en  a  au  moins  trois,  qui  se 
distinguent  les  uns  des  autres  par  des  affinités  différentes  vis-à-vis  des 
couleurs  injectées  ;  celles-ci  se  groupent  en  catégories  plus  ou  moins 
uelles  :  amsi  carminale  d  ammoniaque,  tournesol,  hémoglobine  von! 
toujours  ensemble,  tandis  que  I  indigosulfonate  de  sodium  et  la 
sine  acide  constituent  un  autre  groupe.  Il  est  exceptionnel  qu’une 

,"le  finisse  absorber  les  couleurs  de  l'une  et  l'autre  catégories,  et 
"K,ll(‘  'l111111^  cnb*  se  produit,  d  \  a  préférence  nette  pour  I  une  d’elles  ; 


1  * '  'nivaux  récents  sur  1rs  injections  physiologiques  utilisent,  le  terme  d’alhro- 
i>qii.  designer  le  phénomène  suivant  :  des  solutions  colloïdales,  généralement 


lect 
lui  le 

u  travers  un 


"■  in  g,i|j\cs,  on  des  substances  en  très  fines  particules  (encre  de  Chine'),  inlro 
11  * s  dans  mi  tube  rénal  (soit  directe 


ment  par  un  néphroslome,  soit  par  filtration 
-  glomérule,  soit  artificiellement  par  une  micro-injection)  sont  captées 

'  11  upii  al  des  cellules,  et  lloculent  dans  le  cytoplasme  sous  forme  de  granules, 
,Ul  «ont  difficilement  expulsés. 
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^  '  il  doue  des  a  1 1 1  l'i  >c\ I  es  ;i  mdigosiillonale,  des  allirocx les  à  canoniale, 
el  d  aiilri's  encore,  t|in  peuvent  eonsl il uerdes  organes  tout  à  fail  dilïé- 
renls  t  (  léphalopodes),  ou  èlre  au  eonlraire  groupés  à  colé  les  uns  des 
«ml res  dans  un  même  organe  (reins  anlennaires  des  (Crustacés  =  sac- 
riilc  a  earmmaio  +  Itihyrinl lie  a  nid igosidfonate  ;  rem  mmpie  des  Proso- 
branches  =  cellules  vucuiduires  à  îndigosulfonale  -f-  cellules  ciliées  à 
carmmale).  Par  conlre,  le  rouge  neutre  est  généralement  éliminé  aussi 
lnen  par  les  alhrocvles  a  indigosulfonale  ipie  par  ceux  à  carmmatc. 

Il  \  a  chez  les  animaux  trois  t\  pes  d  organes  excréteurs  :  i°  le  rein 
ouverl  à  I  exlérieur  ;  :>*’  le  rem  d  aeeumulation  ;  3°  les  organes  ou  cel¬ 
lules  allirocx  hures  «pu  deversenf  dans  les  liquides  cavitaires  le  produit 
solide  ou  liquide  <pi  ils  fabriquent.  Je  me  bornerai  à  examiner  un  cer¬ 
tain  nombre  d’exemples,  choisis  parmi  les  plus  typiques. 


i°  LE  HEIN  OU  VE  HT 


Le  rem  ouverl  est  un  organe  excréteur  possédant  un  déboucle’  à 
I  extérieur,  de  sorte  que  I  organisme  peut  se  débarrasser  définitivement 
des  produits  de  désassimilation  captés  par  les  cellules  rénales.  La  face 
basale  de  celles-ci,  en  contact  avec  le  sang  ou  le  liquide  cœlomique, 
absorbe  par  osmose  les  déchets  ;  eeux-ci  cheminent  dans  le  cytoplasme, 
s\  accumulent  temporairement  dans  des  vacuoles  ou  se  précipitent  en 
concrétions  solides,  el  sont  rejetés  dans  la  lumière  de  l’organe  soit  à 
I  état  liquide  soit  sous  forme  de  concrétions.  Les  cellules  sont  donc  des 
(déments  glandulaires  polarisés  pour  une  excrétion  externe.  Ces  reins 
ouverts  sont  tantôt  des  organes  autonomes  (( firolonéphridies ,  inéla- 
népliridies .  ('II'.),  tantôt  des  annexes  du  tube  digestif  qui  profilent  de 
I  orifice  anal,  comme  diverses  cellules  du  a  foie  ))  des  Invertébrés  et  les 
luîtes  de  Malpighi  des  Insectes. 


REINS  AUTONOMES 


Le  rein  ouxerl  autonome  parait  s  être  formé  deux  lois  seulement, 
d  une  façon  indépendante,  dans  le  llègnc  animal,  et  dans  les  deux  séries 
son  évolution  suit  à  peu  près  les  mêmes  étapes.  Dans  le  phylum  I 
J  Ma  loi  les- lloli! ères-  Néphridiés-Aimélides-Onychophores-.  V  rlhropodes,  le  ; 
rein  est  d’abord  la  proloué phridie  à  ramifications  terminées  par  des 
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cellules  portant  une  flamme  viliralile  ;  celles-ci  deviennent  les  soléno- 
cy  tes  (fi  g.  'Odes  \miélitles,  par  allongemenl  de  la  flamme  et  élirement 
du  canal  qui  la  loge;  puis  apparaît  la  méltméphridic  à  pavillon  cilié, 
s’ouvrant  dans  le  cœlome  ;  il  n’est  pas  rare  alors  (divers  Annélides, 
Sipmiculiens,  hrluuriens,  Ihaeluopodes),  que  les  produits  génitaux, 
après  cire  tombés  dans  la  eavilé  générale,  emprimlenl  la  voie  népliri- 

diale  . . .  parvenir  à  l’exlérieur.  \  partir  des  Onychophores  (i)  (Jfig.  i  ). 

le  nelomc  s(*  red  1 1 1 1  a  (le  p  »  *  I  îles  ca  \  îles  closes  <  I  a  1 1  s  le  si  p  le  I  les  s  ou  vren  I 
les  pavillons  népliridiens,  encore  vibraliles  dans  ce  groupe;  on  com¬ 
mence  à  donner  le  nom  de  sacrale  à  la  partie  cœlomique,  tapissée  d’un 
épithélium  plat,  et  de  labyrinthe,  à  lout  le  reste  de  la  métanéphridie. 
Enlin  chez  les  vrais  \rlhropodes,  le  pavillon  vihralile  disparaît,  et  le 


!•  Melnnepli  ridic  de  Pcripalopsis  copriisis  (Onychopliore)  :  /,  lalie  néphridien 
présenlan I  plusieurs  régions  à  épithélium  plus  ou  moins  liant  (labv  rintlie)  ; 
o,  orifice  externe  a  la  base  de  chaque  patte;  — -  p,  pavillon  à  longs  cils  vibraliles;  — 
su,  vésicule  crelomicjue  (saccade)  tapissée  d’albrocytes  à  carminate;  v,  vessie 
collectrice. 


rein  (in  pai'ané/ibmlie  devient  une  glande  généralemenl  formée  de  deux 
j'ulies  elinunaiil  des  produits  dtllcrculs,  le  saecule  cd  le  labyrinthe  (rem 
,0,xal  des  \rachmdes,  reins  «anlennaires  el  maxillaires  des  (Iruslacés, 
ie,n  ('dual  des  Diplopodes  el  des  I  h\ sanotires,  elc.  ).  Ee  dernier  avatar 
du  rein  autonome  est,  semble-t-il,  sa  Iranslormalion  eu  glande  salivaire 
0,1  sé rie i gène  chez  les  Insectes. 

Ituiis  le  phvlum  Amphioxiis-Vertélnés,  c’esl  une  prolonéphridie  à 
»  '  iim  \  les  (  lig.  '0,  absolument  pareille  à  colle  des  Vmiélides,  ipu  appa- 
''Ul  liiez  noire  lointain  aneèlre.  Puis  vumnenl  I 
NN"IH  des  premiers  Vertébrés,  avec  petits  | 
lanl  dans  la  cavile  generale  ;  ils  sont  comparai) 

(sui.  r,  entonnoir  viliralile  de  la  ncpliriilic  de 

Belgique,  i.jv.fi,  I.  IM,  p.  ,3. 


e  proitepli n is  (d  le  corps 
>a  v  il  Ions  \i lira  I  des  s  oû¬ 
les  aux  inélanéphridies  ; 


1’ 


'■ripal.( 


Dali.  Soc 


ray. 
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cnliit  ii  partir  des  Heptdcs,  le  rein  délimlil  n  a  plus  de  rapports  avec  le 
rnelonie  ;  les  eanaliciilcs  rénaux  sont,  clos  à  leur  extrémité  distale  comme 
les  eanalieules  paranépliridiaux  des  \ rl liropodes.  et  les  eds  \ibraldes 
ont  à  peu  près  disparu. 

Les  rems  autonomes  se  colorent  facilement  par  les  ni|eelions  physio¬ 
logiques  :  tantôt  ce  sont  des  reins  à  mdigosullonale  comme  les  meta* 
népliridies  des  Sipuuciiliens  et  de  la  plupart  des  Mollusques,  tantôt  des 
rems  à  earmmatc  (Annélides),  plus  rarement  des  rems  renfermant  deux 


Fig.  —  A,  prolonépln  idie  à  solénocyles  d’Ampliioxus  (Branchiosloma  lanceolatuin), 
dessinée  sur  le  vivant  :  —  o,  orifice  externe  s 'ouvrant  dans  la  cavité  péritirancliiale  ; 

s,  bouquet  de  solénocyles.  I>.  solénocyles  nionlranl  le  débouché  du  tube  dans 
la  cavité  népbridiale  (D’après  (loomucn,  Quart.  .1 .  inicr.  Sc.,  ipoa,  t.  \I,V). 


sortes  de  cellules  hien  distinctes,  les  unes  pour  1  mdigosulfonale,  1rs 
autres  pour  le  earmmale.  Les  \  célébrés  ont  des  reins  à  mdigosullonale  ; 
les  cellules  des  tubes  contournés  sont  capables  de  capter  par  leur  pôle 
t iniriil  des  colorants  acides  (comme  le  earmmale  d  ammoniaque)  entres 
par  Ultra  lion  à  travers  le  gloméritle,  et  de  les  lixer  sous  forme  granu¬ 
laire.  t  le  <pu  est  singulier,  c  est  que  le  pôle  IkisiiI  des  mêmes  cellules  est 
incapable  de  capter  le  earmmale  i  i  i. 


(i)  Cîé  n  a  un  et  Conmun.  Esquisse  d’une  hislophysiologic  comparée  du  rein  « 
lébrés.  Hioltxj .  lirvicws,  ](j3/|,  I.  IX,  p.  îio. 


les  Ver- 
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K n  dehors  des  Aertéhrés,  les  déchets  rejetés  par  les  rems  autonomes 
ne  sont  connus  avec  certitude  (pie  chez  mi  petit  nombre  d  espèces  :  des 
m  illes  en  concrétions  chez  les  (  lastropmles  Piilmonés  et  le  Sipuneii- 
lion  l)li(isc(ilion .  de  I  urée  chez  les  Lamellibranches,  de  I  ammoniaque 
et  des  animes  chez  les  Vnnéhdes. 


REIN  INTESTINAL 


Si  I  on  injecte  à  un  \scans  une  solution  d  1 1 1  (  h  i»'os  1 1 1  fo  1 1  a  le  de  sodium, 
la  couleur  est  prise  élerli\emcnl  par  I  intestin,  dans  toute  la  partie  com¬ 
prise  entre  1  œsophage  et  le  rectum  ;  il  n  est  pas  douteux  (si  bon  pou¬ 
vait  garder  laminai  en  x  ic  assez  longtemps)  «pi  elle  serait  ensuite  éli¬ 
minée  dans  la  lumière  de  1  intestin,  «pu  fonctionne  donc  comme  organe 
excréto-régulatcur. 

1  ne  participation  a  I  alhrocxlosc,  loii|ours  pour  I  mdigosulfonate,  ('si 
manifeste  dans  l'intestin  des  Oursins  et  des  Etoiles  de  mer  :  chez  les 
premiers,  c  est  la  seconde  courbure  de  I  intestin  «pii  se  colore  ;  chez,  les 
secondes,  ce  sont  les  cæcums  radiaux  ipu  s'étendent  dans  les  bras.  La 
substance  mjeetee  se  rclrome  dans  I  épithélium  interne,  sous  forme  de 
petits  grains  mêlés  aux  nombreux  granules  ipu  remplissent  normale¬ 
ment  le  corps  cellulaire  ;  elle  est  rejetée  peu  à  peu  au  dehors,  comme 
on  peut  le  constater  laeilemenl  chez  une  Etoile  de  mer  en  coupant  tous 
les  io  jours  un  bras  et  en  examinant  les  cæcums.  Normalement,  ceux-ci 
rejellenl  divers  déchets  azotés,  amniomaipie,  urée  et  corps  puriques. 


Cellules  athroev  taires  du  fuie. 
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granules  ou  dans 
hépatique,  et  de  là 

•non  s  Les  cellules  excrétrices  se  rencontrent  dans  le  ((  loie  >)  de  nom- 
Mollusques  (Lcphnlnpodcs,  Laslropodes  Puhnonés  et  Hpislhn- 
11 'Un  lies  i,  dans  les  cæcums  latéraux  des  Aphrodilicns  dont  les  cellules 
*  J I  «  1 1 1 1  (  ■  1 1 1  nu  ma  le,  dans  le  loie  des  \raebmdes  (cellules  à  guanine  et 
o  11  "laïcs  i,  chez  presque  tous  les  Crustacés  (l)éeapodcs,  Alxsis, 

l"1^1  A  i  u  p  1 1 1  p<  »<  I  o  s  et  Isopodcs,  \(l)iili(i.  Lc/xis,  etc.').  La  morplio- 
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logie  de  res  al  h  roc  vies  est  I  rès  variée  :  chez  les  Araignées  par  exem¬ 
ple  (l  ),  les  ("réunis  hépatiques,  dans  la  région  où  ils  touchent  la  surface 
dorso-latérale  de  I  ahdonien,  sont  coillés  de  cellules  blanches  à  guanine 
qui,  visibles  par  transparence  à  travers  les  téguments,  contribuent  à 
la  coloration  de  I  animal  (le  blanc  des  I  honuses,  le  dessin  cruciforme 
du  dos  de  I  hpeire  diadème  sont  dus  aux  cellules  à  guanine)  ;  de  temps 
à  autre,  ces  cellules  se  vident  dans  la  lumière  du  diverticule  hépatique. 
Kn  outre,  le  tissu  hépatique  renferme  des  cellules  à  ferments  et  des  cel¬ 
lules  absorbantes;  ces  dernières  présentent  dans  leur  cytoplasme  des 
cristaux  (orales  >')  et  des  houles  brunes,  dont  le  sort  ultérieur  permet 
d'affirmer  la  valeur  excrétrice,  qui  sont  probablement  les  déchets  endo- 


i 

Vf? 

V  : 


pjg.  3.  —  A,  cpilhélmni  dit  foie  de  Sr/iin  ojj ici  nul is  (( '.éplialopode  i  :  *  e,  cellule 

à  houles  lenlcnnaiil  des  globules  de  graisse,  des  houles  safi  auophilcs  d  un  niagftia 
jaune  à  cristaux.  I » ,  débris  cpilliéliaux  I  couvés  dans  te  reeluni,  inclus  dans  un 
lilainenl  excrénienl iliel  :  c,  marina  à  cri-laiix  rejclé  par  une  cellule  à  houles; 

v,  vacuole  à  coin  Tel  ions  provenaiil  d  une  cellule  vaci  lolai  re. 


gènes  d(‘s  su  bsl  a  lices  absorbées  et  cl  i  \  ces .  (  die/  les  (  <epl  udopodes  i  I  ig.  n  ). 
il  y  a  des  cellules  renfermant  une  énorme  vacuole  dont  le  liquide  lient 
eu  suspension  des  grains  solides,  et  des  cellules  a  boules,  plus  nom¬ 
breuses,  qui,  à  un  certain  stade  de  leur  évolution,  contiennent  uil 
magma  jaune  avec  de  grandes  aiguilles  cristallines  (  tyrosine  .'  I  :  dans 
les  excréments,  émis  dans  I  intervalle  entre  deux  périodes  de  nuliili  m 
active,  on  retrouve  facilement  les  vacuoles  cl  les  masses  jaunâtres  a 
cristaux.  Le  foie  des  \  célébrés,  qui  prend  I  indigosiiltonale  des  injec¬ 
tions  physiologiques,  a  aussi  une  fonction  excrétrice  (élimination  de  la 
bilirubine,  déchet  de  la  digestion  de  I  hémoglobine). 

Tubes  de  Malpiffhi.  Dans  divers  groupes  d  \rlbropodes  terrestres 
(Arachnides,  Diplopodes,  ( ’hilopodcs,  Insectes),  I  mleslm  omet,  non 

(i)  J.  Mii.i.ot.  (  .<>  1 1 1  ri  h  1 1 1  ion  à  l'hNlopIix  dologie  des  \rancides,  IUiII.  srii'nl.  !•  innet 
lielg.  Suppl,  vin,  1928,  2 38  pages. 
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loin  de  son  exlrémilé  terminale,  des  luîtes  mêles,  l;i | lisst's  <1  un  épillié- 
|,in n  cultimie,  ipii  oui  une  si l*i î i ! i ca I ion  rénale  :  (  liez  les  \rael)ni<les,  d 
\  en  a  deux  ou  tpialre,  dont  les  nomltreuses  ramiliral  ions  smlriipienl 
a\ee  les  dix erl ieules  hépalnpies,  el  <|in  éliminenl  de  la  guanine;  ils 
débouelienl  dans  un  élaruissemenl  de  I  mleslin  mu  esl  le  eloamie.  (!Ik*z 
les  Inseeles,  les  luîtes  de  M a 1 1 » i 1 1 1 ,  donl  le  nombre,  presque  loii|ours 
supérieur  à  quatre,  alleuil  parfois  la  cenlanie,  sont  de  longs  luîtes 
prèles,  débouchant  généralement  à  la  Innilc  de  I  mleslin  moyen  el  de 
|  intestin  lennmal,  soil  séparément ,  soil  par  un  ou  plusieurs  canaux 
collecteurs  ;  les  cellules,  à  réaelion  lorlenienl  alcaline,  éliminent  de 
l'acide  iirnpie  ou  des  males,  des  pigments  variés,  de  I Oxalale  ou  du 
ea  il  tonale  de  ealemni.  Les  luîtes  de  Malpigln  eaplenl  éleeliveinenl  I  m- 
digosiiHoiiale  des  ni|eelions  physiologiques. 


>-  le  he l\  iy.\<:<:i:Mi  L.\Tin.\ 


Rein  des  T uniciers.  Sur  le  edlé  droil  des  Molgules  (lig.  /|),  au 

yoismaire  du  coeur  el  des  organes  génitaux,  se  Irouve  un  organe  allongé 


i-  —  Mol  (juin  sochdi.s  (Tunicier)  \  no  du 
<<i|c  d  roi l  après  enlèvement  du  manleau  ; 
r,tt  \ni|  par  tianspaiviK  -e  le  foie  (|),  les 
organes  génitaux  (oc/),  le  rein  d  areuinula- 
l"tn  (n  ;  _  c ,  concrétions  m  iipies  à  l’jn- 
* 1  1  ‘ i o  ‘la  rein  (d'après  I . \ •  \ya -I  )t  nui  us). 


ig.  ■  >.  Coupe  d’une  vésicule  ré¬ 
nale,  Asridiclla  os/ici'sit  (Tuni- 
rier)  :  r,  vacuole  excrétrice 

dans  les  cellules  lirnilanles. 


1  *’  ^0,,,|e  de  liarieol,  creux,  mais  rompit  lenienl  clos,  ipu  esl  un  rem 
^  1  mutilai  ion  typique  ;  dans  I  mlérieur  se  Irouxenl  une 

1  mit  i el k n i s ,  lu  îmes  ou  noires,  à  conciles  eoneenlriipies,  et 


une  ou  plusieurs 
■oiisl  il  nées  n  “■ 
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fia 


la  2 


un  urate  ;  (‘Iles  s  aecroisseï 
que  I  animal  av anco  en  âge 


guère  (jii  un 
I à  épithélium 


m),  j 

nie 


1 1 s« 1 1 1  à  mouler 
du  rem  eante  I 


en  épaisseur  et  en  consistance 
il  est  probable  <pie  les  \lolgules 


Fig.  0.  ■ —  Coupe  sagitlale  d’un  coeur 
branchial  de  Poulpe  (Céphalopode)  ; 
les  llèclies  indiquent  la  direction  du 
courant  sanguin  :  —  a,  tissu  spon¬ 
gieux  rénal  :  —  ap,  appendice  du 
cœur  branchial  ;  — -  va,  vaisseau  affé¬ 
rent  du  cœur;  —  ve,  vaisseau  effé¬ 
rent  allant  à  la  brancliie. 

accumulées  surtout  autour  du 


a  mesure 
ne  vivent 

entièrement  la  cavité  intérieure. 
I  îndigosullonate  des  injections  phy¬ 
siologiques. 

Chez  les  Phallusidés,  au  lieu 
d  une  en  orme  vésicule  rcnale,  il 
\  en  a  un  nombre  considérable, 
rappelant  par  leur  aspect  des 
vésicules 

elles  entourent  l< 

I ions  mlesl  males  (  I * 
dans  leur  cavité  on 
concrétions  uriques  ou  des  bâton* 
nets  cristallins  ;  les  cellules  limi- 
lantes  renferment  des  vacuoles  à 
réaction  acide  et  des  granules  de 
decliet,  et  captent  I  îndigosulfo- 
nate  des  injections  physiolo¬ 
giques.  (liiez  les  Cvnlhiadés 
1  Uirrocosiniis),  le  con|onclif  est 
bourré  de  cellules  remplies  de 
granules  puriques  i  xantlune), 
tube  digestif  et  de  la  brancliie. 


■s  tiivroïdiennes  (tig.  5)  ; 

s  circonvolu- 
ailusidés i  ; 
trouve  des 


C<eur  branchial  du  Poulpe  (  i  \ 

(fig.  b)  est  un  organe  mus- 
culo-glandulaire  traversé  par 
le  courant  veineux  < p 1 1  va  à  la 
brancliie  ;  de  ce  courant  cen¬ 
tral  parlent  de  nombreuses 
lacunes  qui  se  ramifient  dans 
le  tissu  spongieux  du  rceur. 

I  )('s  libres  musculaires  striées 
en  revêtent  la  périphérie,  et 
le  traversent  en  différentes 
direct  ions  ;  tous  les  mlerv  ai¬ 
les  laissés  entre  les  libres  sont 
bourrés  de  grandes  cellules 
polygonales  (  tig.  7),  dont  les 
plus  petites  cl  les  plus  |eunes 
renferment  des  granulations 
jaunâtres,  <|iu  se  soudent  les 


Le  cœur  branchial  du  Poulpe 


t  ig.  7.  —  (  fol  Iules  du  cœur 
Poulpe  âgé,  montrant  les 
1  ions  pu  1  ii | uc'  ;  -  a ,  cell uf 

concrétion  incolore. 


Iiranemat  <1  un 
grosses  conciv- 
jeune  à  pelile 


(i)  I  umaiiNi.  Contribution  à  l  'élude  de  l'IiMologic  comparée  de  la  eellule  renale. 
I, 'excrétion  urinaire  chez  les  Mollusques.  I rcli.  de  Morpli.  <p'n.  et  r.r/> pr'é,  fase.  i«s. 
■j',i  pages. 
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mies  ;m\  antres  pour  former  dans  les  cellules  Agnes  une  grosse  concré 
lion  colorée  ;  ces  corps  ligures  doniienl  les  réaclions  des  purines  xanlln 
ques.  Vprès  injection  physiologique  de  carm male  d  aimnoniuijue  ou  de 
tournesol,  le  cœur  branchial  prend  une  \ive  coloration  rouge  (réaction 
de  l'acidité),  et  la  garde  indéliniinenl.,  la  couleur  étant  lixée  sur  les 
concrétions. 

C’est  bien  un  rein  d  accumulation,  car  les  dimensions  des  plus  grosses 
concrétions  sont  plus  tories  chez  un  Poulpe  de  grande  taille  une  chez 
un  petit  individu,  et  le  nombre  des  cellules  cardiaques  augmente  avec 

lage- 

Cellules  à  urates  des  Insectes.  —  Quand  on  examine  à  un  faible 
grossissement  le  corps  adipeux  d  une  Italie  (fig.  8,  \),  il  apparaît  par¬ 
sème  de  petits  points  blancs  opaques,  qui  tranchent  nettement  sur  le 
fond  translucide  des  globules  de  graisse  :  ce  sont  de  grosses  cellules 


l-ig.  8.  —  A,  loin1  île  corps  adipeux,  Blatta  orientais  d’âge  moyen  :  —  a,  cellules  à 
urates;  —  t,  hachée.  li,  cellules  du  corps  adipeux  :  a,  cellule  à  concrétions 

uriques;  —  r,  cellule  à  globules  de  graisse. 


iig.  S,  li),  très  irrégulières  de  lorme,  bourrées  de  concrétions  volumi¬ 
neuses  d  1 1 rate  de  sodium.  On  trouve  déjà  des  amas  d  urates,  mais  très 
petits,  chez  les  embryons  et  les  (eunes  Itlutles  ;  à  mesure  que  I  animal 
avance  en  âge,  le  volume  des  cellules  uriques  et  de  leurs  concrétions 
augmente  régulièrement,  si  bien  que  chez  les  vieux  adultes  la  Blatte 
ni îentale  peut  \  iv  re  \  ans),  le  corps  adipeux  n’est  plus  qu  un  énorme  amas 
d  mates,  les  cellules  adipeuses  vidées  de  leur  contenu  étant  presque 
1  empiétement  annihilées  par  le  développement  des  cellules  à  concré- 
!lons-  hes  couleurs  injectées  dans  la  cavité  générale  ne  si*  lixenl  pas  dans 
(cl h i les  uriques,  à  l’exception  de  la  vésuvine  qui  donne  presque 
jnujom  s  une  belle  colorai  ion  brune  aux  concrétions,  (liiez  les  \rridiens, 
■'  M  Unies  a  urates  sont  extraordinairement  raimliées  et  intimement 
Ultnipiée*  avec  les  cellules  adipeuses. 


<1 


i. .  cm: no  r 


ü:>/| 


Il  est  probable  (pic  les  cellules  fabriquent  les  orales  par  synthèse  et 
ne  les  prennent  pas  tout  faits  an  sang  «pii  les  baigne  ;  leur  signification 
•  le  rem  d  accumulation  n  est  pas  Houleuse,  car  chez  Gryllolalpu  dont  le 
rem  ou\erl  reolerme  une  grande  < | u ;i 1 1 1 1 1 <'  de  grosses  concrétions  <1  acide 
urique  (lobes  de  Malpigln  blancs),  d  y  a  extrêmement  peu  (borates 
dans  le  corps  adipeux  ;  c'est  le  contraire  riiez  la  lîlalle,  dont  les  lobes 
de  Malpigln  ne  paraissent  pas  éliminer  I  acide  urique,  qui  se  concentre 
entièrement  dans  le  corps  adipeux,  où  il  augmente  avec  I  âge  sans 
aucune  élimination  possible. 


Fig.  9.  — -  Cinq  individus  <l 'une  colonie  de  Meinbrunipora  pilosa  (Fcloprocle),  mon- 
Iran!  révolution  du  corps  brun  :  -  \,  individu  normal,  chez  lequel  le  cæcum 

digestif  est  rempli  de  granulations  brunes;  —  15,  le  polypide  a  subi  l’hislolyse  et 
forme  une  masse  <:b  de  granules  bruns  entourés  de  phagocytes;  un  polypide  de 
remplacement  commence  à  se  former  en  p  ;  —  C,  le  polypide  de  remplacement  est 
complètement  développe;  le  corps  brun  est  accolé  à  l’inteslin;  —  I ) ,  le  corps  brun 
s'enfonce  dans  le  cæcum  intestinal;  —  F,  le  corps  brun  a  passé  à  l’intérieur  de 
l'intestin  et  va  être  rejeté  au  dehors  par  l’anus  (en  partie  d’après  Mutons,  Zool. 
Johrb.  Syst.,  192G,  l.  hll). 


Chez  les  Papillons  (1),  d  n’en  est  pas  tout  à  fait  de  même  ;  on  sait 
que  I  acide  urique  accumulé  dans  le  corps  adipeux  de  la  chenille  subit 
(les  déplacements  lors  de  la  Iransl'ormalion  en  chrysalide,  puis  en  papil¬ 
lon  ;  la  plus  grande  partie  de  I  acide  urique  passe  dans  I  intestin,  on 

(1)  VVic.m  i  swoin  11.  I  rie  acid  in  lhe  l’icrhhc  :  a  quantitative  sludy.  /‘roc.  It.  Soc. 
I.uniloii,  1 92 j ,  Il  97,  p.  1/19. 
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I1(»  saj|  irop  par  quel  mécanisme,  cl  csl  éliminée  au  mnntcnl  tic  I  relu 
siou,  sous  forme  il  une  pâle  semi-liquide  colorée  en  rouge  (pluie  de  suie 
des  anciens).  Dans  les  cas  des  Papillons  Mânes  (Piérides),  une  parlie 
notable  (  jusqu  à  1  \  des  :>  milligrammes  de  l’acide  urique  lolal  de  la 
chenille)  passe  dans  les  ailes  cl  s  accumule  dans  les  écailles  de  celles-ci 
sous  forme  de  granulations  opaques,  (liiez  un  llémiplèrc  aquatique,  la 
Notonecte,  un  peu  avant  la  mue  qui  donnera  l'adulte,  il  y  a  encore 
émigration  des  urales,  non  seulement  dans  les  tubes  de  Malpiglu,  mais 
aussi  dans  1  épithélium  cutané  de  la  lace  dorsale  de  I  abdomen,  dont 
les  cellules  se  bourrent  de  spbérules  puriques.  Vu  moment  de  la  mue, 
les  spbérules  sont  expulsés,  cl  I  épiderme  de  l’adulte  récemment  éclos 
n’en  renferme  plus  (Poisson)  (i). 

Lu  rénovation  excrétrice  des  Bryozoaires  (0  (lig.  <)).  —  (liiez  les 
Bryozoaires  Ecloprocles,  qui  ne  possèdent  pas  de  rem  ouvert,  les  pro¬ 
duits  de  déchet  saccumulenl  dans  les  globules  annboïdes  du  sang  cl 
surtout  dans  l'épithélium  de  l’estomac  (‘I  du  ca'ciun  stomacal,  où  ils 
apparaissent  sous  I  aspect  de  granules  bruns  (À).  Périodiquciiieiil ,  sans 
doute  parce  que  I  accumulation  a  atteint  un  degré  toxique,  il  se  produit 
une  dégénérescence  et  une  luslolyse  d  une  partie  de  I  animal  (ce  qu  on 
appelle  le  polypidc )  ;  le  tube  digestif,  les  tentacules  buccaux  et  des  mus¬ 
cles  annexes  se  fusionnent  alors  en  un  corps  brun  entouré  de  phago¬ 
cytes  (B).  Mais  la  paroi  du  corps  (ce  (pion  appelle  le  cystidc )  reste 
vivante,  et  elle  édifie  par  bourgeonnement  un  nouveau  tube  digestif  qui 
ne  tarde  pas  a  devenir  fonctionnel  ;  le  corps  brun,  renfermant  les  pro¬ 
duits  d  excrétion  accumulés,  reste  parfois  à  demeure  dans  la  cavité  géné¬ 
rale,  où  on  en  voit  jusqu  à  deux  et  meme  trois,  indices  d’autant  de 
dégénérescences  et  de  rénovations  (Bur/uln)  ;  le  plus  souvent  le  corps 
brun  est  englobé  par  le  cæcum  stomacal  de  nouvelle  formation  (D), 
passe  a  son  intérieur  (E)  et  esl  éliminé  par  l’orifice  anal  ( Flustra ).  Il 
est  très  vraisemblable  d  attribuer  à  celle  rénovation  du  polypidc  la 
valeur  d  un  processus  d’excrétion,  assurément  original. 


>  LE  HEIN  A  DÉ  VE  HSE  MENT  INTÉRIEUR 


>,ins  ce  type  d  appareil  excréteur,  les  cellules  éliminai  ru  es  sont  des 
'C ;  Iules  péritonéales  ou  conjonctives  qui  captent  des  substances  de 
ec  le*  dans  les  liquides  qui  les  baignent  ;  il  y  en  a  deux  variétés  dis- 

(i)  I  oisson.  Sur  un  processus  particulier  d’élimination  des  produits  uriques  chez 
"•'O'-'ins  Hémiptères.  Bull.  Soc.  Zool.  Fr.,  i9a5,  I.  L,  p.  iiG. 

vncus.  Beobachlungen  und  Vcrsuclie  an  lebenden  Mccrcsbryozocn.  Zool. 
Jahrb-’Abi.  fürSysl.,  ,Ü3G,  t.  LU,  p. 
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Il  ne!  es  Ion!  à  linl  |  >;i  r;i  I  h  'les  ;m\  variétés  cellulaires  «les  roms  ouverts  : 
les  unes  accumulent  |K‘ii(l;ini  un  lemps  plus  ou  moins  I < mu  «les  produits 
«I  exerelion  (synthétiques  ;')  «Imis  leur  <  v  loplasme,  «pu  se  remplil  «le 
granules  solides;  puis  elles  rejellenl  ceux-ci  dans  le  litpiide  cavitaire 
où  nous  \ errons  leur  sorl  ulliVieur  ;  nous  prendrons  le  type  «le  ee  rein 
dans  les  cliloru<)n<jiics  péritonéaux  «les  (  thgochètes  el  des  étoiles  de  mer. 

Les  autres  cellules  monlrenl  luen  quelques  granulations  dans  leur 
cytoplasme,  mais  elles  renlermenl  surloul  «le  mandes  vacuoles  à  con¬ 
tenu  liquide,  «pu  se  eolorenl  «'leel neinenl  dans  les  ni|eelions  physiolo¬ 
giques  ;  elles  captent  assurément  des  substances  dissoutes  dans  le 
plasma  «pu  les  baigne,  sans  «loule  les  I ranslormenl ,  el  linalemenl  re |t*l- 
lenl  les  produits  fabriqués,  à  I  «  lai  soluble,  dans  le  liquide  cavitaire 
ainsi  la  cellule  hépatique  «les  Mammifères  prend  au  sang  «les  acides  ami¬ 
nés  el  de  I  ammoniaque  et  lui  rend  de  I  urée,  moins  toxique  ;  le  foie  «lu 
Pigeon  prend  I  ammoniaque,  et  re|elle  «le  I  hypoxanthine  «pu  est  owdi'e 
dans  le  rem  pour  donner  de  l'acide  urique.  Pomme  exemples  de  ees 
atliroeytes  de  i '  runsforniation  ou  de  passade,  nous  «  lierons  les  organes 
mlrabranrhiaux  des  Crustacés  Décapodes,  les  cellules  péneardiales  «les 
Insectes,  les  athrocvles  conjonctils  des  (Jaslropodes  Pulmoiiés,  le  revè- 
temenl  endothélial  du  cœur  de  certains  Poissons. 


CHLORAGOGUES  PÉRITONÉAUX 


OUgochètes.  Les  cellules  chloragogues  des  Lombrics  sont  de 
grandes  cellules  péritonéales  allongées,  fixées  par  un  mince  pédicule 
sur  une  partie  de  I  intestin,  le  vaisseau  dorsal  el  s<>s  branches  latérales 
ilig.  101  ;  l«‘  corps  cellulaire  (fig.  i  i,  V)  esl  rempli  de  gros  granules 
réfrmgenls,  (aunes,  bruns  ou  verdâtres  (d  où  leur  nom,  de  yy,ro(oo;, 
vert,  et  ayiayo;,  conduisant),  probablemenl  conslilués  par  un  com¬ 
posé  giiamque,  «pii  s  aceumulenl  surloul  dans  lcxlrémilé  pendant  dans 
le  ccelomc  ;  ces  granules  se  eolorenl  facilement  dans  les  injections  phy¬ 
siologiques  par  rmdigosulfonale  et  la  fuchsine  acide,  et  oui  vraisem¬ 
blablement  une  faillie  réaction  acide. 

Périodiquement,  tous  les  3  mois  environ,  les  cellules  chloragogues 
rejettent  une  partie  de  leur  contenu,  comme  le  ferait  une  cellule  glan¬ 
dulaire  «pieleonque  ;  1  extrémité  bourrée  de  granules  se  sépare  sous  la 
forme  «I  une  boule  et  tombe  dans  le  cœlome  où  elle*  esl  immédiatement 
capturée  par  un  ou  plusieurs  phagocytes.  Ceux-ci,  remplis  de  grains 
jaunes,  se  fusionnent  souvent  pour  former  des  plasmodes  plus  ou 
moins  volumineux  (fig.  i  i,  P)  «pu  limssenl  par  s  accumuler  dans  cer- 
lains  endroits  d  élection.  Les  granules  chloragogues,  une  lois  à  I  inté¬ 
rieur  des  phagocytes,  y  subissent  une  sorte  de  digestion,  deviennent 
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évidemment  inic  parlic  soluble.  Oiianl  au  délrilus  insoluble,  <ui  le 
relrouxe  en  majeure  pari  u *  dans  des  nodules  pliagocv laires  ellipsoïdaux, 
mesuranl  pisqu  a  o  millimètres,  «pu  s  accumulent  en  grand  nombre 
dans  les  derniers  scgmenls  du  corps  (Jig.  i  q),  où  ils  oui  été  poussés  par 
les  conlrachons  du  \er,  cl  aussi  dans  les  segmenls  génilaux  ;  il  passe 
aussi  dans  les  vésicules  séminales  où  il  forme  de  larges  lâches  brunes 
1res  visibles,  dans  la  peau  cl  les  bulbes  séligères,  dans  les  interstices  de 
certains  muscles,  elc.  :  une  partie,  enfui,  se  porle  sur  le  tube  moyen 
des  nephridies  el  les  grains  colorés  émigrenl  dans  le  cytoplasme  des  cel¬ 
lules  néphridiennes.  Il  est  possible  tpie  de  temps  à  autre  des  nodules 
soie 1 1 1  éx acnés  par  les  pores  dorsaux,  tpii  l'onl  eomnnmiipier  le  eœlome 
du  Lombric  axer  I  exlérieur,  mais  il  n  \  a  éx ideuunenl  ipfime  élimi¬ 
nation  1res  incomplète,  et  la  plus  grande  partie  du  résidu  insoluble 


lers  et  plus  I 


onces  de  teinte  ;  ils  abandonnent 


’ig.  jo.  —  Coupe  lransvcr.se  de  l'intestin  d'un 
de  terre  (Lumbrirns  lerrestris )  :  — 
«.  cellules  chloragogues:  -  -  il,  vaisseau 
dorsal;  —  e,  coupe  oblique  d’une  branche 
latérale;  —  i,  repli  constituant  le  tvphlo- 
solis. 


Fig.  11.  ■ —  A,  cellule  eldoragoguo 
mûre,  prête  à  détacher  sa  tête.  - — 
I > ,  amas  de  grains  chloragogues, 
inclus  dans  des  phagocytes  du  li¬ 
quide  cœlomique. 


des  chloragogues  reste  lixée  à  demeure  dans  le  eoii|onelil‘  cl  les  nodules 
phagoex  laires. 


v  x  t  \  I  >  i  O 


Etoiles  de  mer. —  Chez  les  Kloiles  de1  mer,  les  allirocv 
!!ne  SUI  d'ee  singulièrement  élendue,  car  il>  comprenneni  tout  lépilhé- 
!"ni.  C ’•  'toneal  vibratile,  aussi  bien  celui  du  xasle  tadorne  tpie  celu 
e  appui  cil  ainbulat  taire  (ipu  a  du  reste  la  meme  origine  enléro- 
u  u  une  i,  et  aussi  les  innombrables  amibocvles  errant  dans  les  cavités 

inloeiwo.  .  i  t  iii  , . 


n te i  i ics  ,  loules  ces  cellules  (ug.  i . >  ;  reniermei 
lc°  O* es  0tl  jaunâtres  pour  I  épithélium  per 


»)  renferment  tpiebpics  pelils  grain: 

jérilonéal,  taunes,  bruns 
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Ires  pour  1rs  ;i i n 1 1 >< x - \  1rs,  ijii  il  rsl  permis  ilr  regarder 


ni  il  r\miiuii  normal  ;  après  ni|rrliun  physiologique 
(li*  earmmalc  (I  ammoniaque  ou  de  tournesol,  on  trouve  des  grains 

rouges  (réarlion  aride)  dans  loules  les  cellules  <|iii 
viennenl  d  rire  énumérées,  mélangés  aux  grains 
normaux.  La  fonction  allirocytane  a  son  maxi¬ 
mum  d  intensité  dans  un  organe  rcslé  longleiii|)s 
énigmatique,  la  tjlttiule  nroïde.  sorte  d  organe 
lymphoïde  rexètu  d  un  épitliélmm  péritonéal 
\  il  ira  I  île  exl  reniement  plissé  el  renfermant  à  son 
intérieur  des  cellules  amiboïdes  llollant  dans  un 
lupnde  lacunaire  rielie  en  protides. 

La  phagoexlose  a  rlie/.  les  Xsléries  une  1res 
grande  importance  comme  procède  d  élimina¬ 
tion  des  produits  d  excrétion  :  le  fait  a  été  nus 
mi  lumière  par  Durham  i  iSpt  >  «pu  a  montre  «pic 
les  pliagoex  les  émigraicnl  en  masse  à  travers  la 
paroi  mince  des  hranelues  cutanées,  en  forme  de 
doigt  de  gant,  <pu  couvrent  la  surlare  dorsale  el 
latérale  du  corps,  et  parvenaient  ainsi  au  dehors, 
réalisant  une  élimination  parfaite.  Pour  rendre 
évident  le  phénomène,  il  suflil  d  ni|oeler  dans  le 
codome  une  poudre  colorée  msoluhle,  encre  de 
('lune  ou  carmin  ;  les  grains  sont  très  vile  cap¬ 
turés  par  les  anuhoex  les,  (pu  s  agglomèrent 
volontiers  en  niasses  plus  ou  moins  volumineuses,  souvent  visibles  à 
I  oui  nu.  Lnlraînécs  avec  le  lupnde  rœloninpie  par  les  cils  vihratiles 
péritonéaux,  ces  masses  colorées  ne  tardent 
pas  à  entrer  dans  les  lobules  branchiaux  el 
s  accumulent  surtout  à  1  extrémité,  en  for¬ 
mant  une  sorte  de  bouchon  (Tig.  i  \  i  ;  les 
phagocytes  isolés  ou  les  masses  volumineu¬ 
ses,  obéissant,  peut-être  à  un  chimiotactisme 
positif  pour  l’oxygène,  passent  à  travers  la 
paroi  mince  des  lobules  cl  parviennent  à  la 
surface  externe.  On  retrouve  lai  dement  des 
phagocytes  remplis  de  grains  colorés  soit 
sur  le  corps  de  I  Ltode,  soit  dans  I  eau  de 
l'annanum  ;  de  jour  en  jour,  la  <piantilé  de 
substance  injectée  dans  le  cœlome  diminue 
visiblement,  et,  au  bout  de  i5  jouis,  une 
Vsténe  oui  a  reçu  une  forte  dose  d  encre 
nen  renferme  presque  plus,  (le  curieux 
phénomène  se  produit  d  ailleurs  en  to 
aquarium  une  Astérie  bien  vivante,  sans 
qu’on  recueille  dans  un  verre  de  mont  ri 


t  ig.  13.  —  Coupe  ho¬ 
rizontale  de  l 'extré¬ 
mité  postérieure 
d’un  l.omlirie,  mon¬ 
trant  les  nodules 
phagocytaires  qui 
remplissent  les  der¬ 
niers  segments  :  - 
i,  intestin. 


l  ig.  i  a .  épithélium  péi  ilo- 
néal,  Asla'uts  rabais,  après 
une  injeelion  e(eloini(juc  (le 
ea rm inale  d'ammoniaque  i 

dans  chaque  cellule,  un  o11 
plusieurs  grains  sont  colores 
par  le  carminalc.  Sur  le  vi* 
\  anl. 

p>  :  si  I  i  m  relire  d  nu 
la  moindre  blessure,  cl 
l’eau  de  mer  qui  ruisselle 
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le  long  tles  1  >r;i s ,  on  trouvera  toujours  dans  celle  eau  quelques  amibo¬ 
cytes,  généralement  remplis  de  grannlalions  jaunes  ou  d'inclusions 
variées,  (pu  oui  évidemment  traversé  les  branchies. 

(,c  sont  certainement  les  Vsléries  <|iu  offrent  le  pins  bel  exemple  de 
phagocytose  éliminai nee  des  produits  d  excrétion  ;  le  phénomène  est 
très  répandu  chez  les  \ers,  les  Mollusques  (“I  les  Kchinodermes,  mais 
il  est  rare  qu  il  ail  une  pareille  intensité  et  surtout  une  telle  efficacité  ; 
en  elle! .  par  ce  processus  les  Ysleries  sont  totalement,  débarrassées  des 


B  A  fl 


tag.  1  !■  Blanchies  cutanées  cl  Astcrius  Qlacialis ,  i|iielfjucs  jours  après  une  injection 
cœlomique  de  bleu  de  méthyle  :  —  A.  les  athrophagocytcs  remplis  de  bleu  sont 
accumules  en  bouchon  à  l’extrémité  supérieure.  —  B,  les  athrophagocytes  sont  en 
aoic  d  émigration  à  travers  la  paroi  ;  deux  Infusoires  commensaux  (i),  vivant  à  la 
surface  externe  des  branchies  ( Hemispeira  asteriasi),  renferment  des  boules  bleues 
qu’ils  ont  ingérées  au  passage,  preuve  certaine  de  l’élimination  des  alhronhaeocvtes 
Sur  le  vivant. 


excréta  solides,  tandis  que  chez  les  autres  animaux  ce  n’est  qu’une 
minime  partie  des  phagocytes  qui  s’échappent  ainsi  au  dehors  à  travers 
les  points  de  moindre  résistance,  branchies  et  intestin  ;  Je  reste  des 
phagocytes  s  accumule  à  demeure  dans  le  tissu  conjonctif,  l’encombrant 
dune  quantité  de  granules  insolubles  qui  augmente  avec  1  âge,  si  bien 
que  chez  un  vieil  Oursin  ou  une  vieille  Holothurie,  le  tissu  conjonctif 
est  littéralement  bourré  des  produits  de  déchet  fabriqués  durant  la  vie 
de  l’animal. 
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ATHROCYTES  DE  TRANSFORMATION 


Organes  inl rahranchiaux  des  Crustacés  Décapodes.  —  V  l'intérieur 
des  branchies  et  parfois  des  vaisseaux  hranrhio-péricardiques  (lig.  in), 
on  lrou\e  des  amas  de  grandes  cellules  plus  ou  moins  ovoïdes  (lig.  iG), 
renfermant  de  un  à  ipiatre  noyaux  (écrevisse)  el  un  certain  nombre  de 
grosses  boules  jaunes  à  conlenu  granuleux  ;  le  reste  de  la  cellule  est 
rempli  de  petites  bulles  incolores  paraissant  pleines  de  liquide.  Par 
I  alcool,  on  peut  extraire  de  ces  organes  un  produit  jaunâtre,  très  acide, 
soluble  dans  1  eau,  «pu  représente  sans  doute  la  substance  qu  ils  fabri¬ 
quent. 


Fig.  i5.  —  A,  Franchie  d'Fcre  visse,  3  jours  après  injection  physiologique  de  carmi- 
natc  d'ammoniaque  :  1rs  cordons  d’athroex  les  se  dessinent  en  rouge,  le  long  de 
l'axe  branchial  et  des  bonis  de  la  lame  en  Y;  - — -  b,  feuillet  renfermant  deux  petits 
cordons  alhrocylaircs.  —  15,  coupe  transverse  de  la  Franchie  A,  au  niveau  Y\  ;  le? 
Ilèches  indiquent  la  direction  du  courant  sanguin  :  —  a.  alhrocyles  des  cavités  san¬ 
guines  efférentes;  —  a1,  les  deux  cordons  alhrocylaircs  du  feuillet  b  de  la  lame  en 
V;  — -  b  et  b',  les  deux  feuillets  de  la  lame  en  V;  —  /,  filament  branchial  partage 
en  deux  par  un  septum  ;  - — -  sa,  canal  afférent  (sang  veineux)  de  la  lame  en  V  ;  — 
va,  vaisseau  afférent  de  l’axe  branchial  (sang  veineux)  ;  ve,  vaisseau  efférent 
(sang  artériel). 

Après  injection  physiologique  de  eamimalc  d  ammoniaque,  de  tour¬ 
nesol,  de  verl  de  mélhxle,  etc.,  ces  organes  mliabranchiaux  soi  il  clec- 
livemcnl  colorés  el  deviennent  tout  à  fail  évidents,  la  couleur  étant 
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exactement  lixée  sur  les  houles  jaunes.  Ce  ne  sonl  cepcndanl,  nas  des 
rems  d  accumula! ion ,  car  II  n  v  a  aucune  différence  d’aspecl  (mire  les 
cellules  des  jeunes  ou  des  \icu\  individus  ;  en  elïel.  elles  rcjellenl  dans 
le  saiii:  le  produtl  qu  elles  fabriquent,  comme  le  prouve  l'expérience  sui- 
vanle  :  une  Kcrevisse  reçoit  une  injection  de  vert  de  melhxle,  «pii  se  lixe 
éleclivemenl  sur  les  athroeytes  branchiaux,  comme  <m  pcul  Je  voir, 
sans  léser  1  animal,  en  soulevant  la  carapace  ;  au  bout  de  38  jours,  j’ai 
constaté  .pie  le  vert  avait  presque  totalement  disparu  des  branchies’.  ' 


lig.  jG. —  Seplum  d'un 
filament  branchial 
d  hcrevissc ,  sur  lecjucl 
sont  fixes  des  albro- 
c\ Lus  à  carminate  : 
—  n,  noyaux  multi¬ 
ples  ;  —  v,  vacuole 
excrétrice. 


l'ig.  17.  Dissection  d'une 
chenille  de  Cossus  cossus 
(Lépidoptère),  quelques  jours 
après  une  injection  physio¬ 
logique  de  carminate  d’am¬ 
moniaque  :  —  n,  cellules 

péricardiales  nettement  colo¬ 
rées  en  rouge,  fixées  sur  les 
muscles  triangulaires  du 
ceur;  — -  og ,  organes  géni¬ 
taux. 


",  il  csl  I rès  remari | itiiblc  <|ue  lu  partie  des  reins  anlennaires 

•M  P  I-  le  saenilc  est  formée  de  cellules  qui  .  exu,  lemenl  le  nié . 

""  que  les  athroeytes  branchiaux.  Il  est  donc  possible  .pic  la  suh- 
mil  <,q.®Xrn‘,nt‘n!a,elle  fi,l,n,I"ée  Par  ‘‘es  derniers  el  rejetée  dans  le  sang, 
NH|I(  |K"‘  le  sar<‘l,le  et  ens"itc  expulsée  au  dehors  ;  dans  l’obser- 

|)ar  |(.  *  /.  P  llsJl{ml>  le  u‘t  l  de  melhxle  csl  effeclivemenl.  éliminé 

I8U  moinènï  , le  |„  <i<'<  ,les  alll,wMes  luanclimux 
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Cellules  péricardiales  des  Insectes  (i).  —  Les  cellules  péricardiales 
soul  le  plus  somcal  disposées  régulièrement  sur  les  fibres  des  muscles 
alaircs  du  cœur,  de  sorte  que  leur  eusendile  dessine  la  forme  trian¬ 
gulaire  de  ceux-ci  (Jig.  17).  Ce  sont  de  grandes  cellules,  à  un  ou  plu¬ 
sieurs  noyaux,  renfermant  des  vacuoles,  dont  les  plus  grosses,  occu¬ 
pant  une  position  centrale,  ont  un  contenu  habituellement  coloré  en 
jaune,  en  brun,  en  vert  ou  en  rouge  ;  la  réaction  du  liquide  vacuolaire 
est  nettement  acide  (virage  du  tournesol).  Ces  cellules  absorbent  électi¬ 
vement  le  earmmate  d’ammoniaque,  le  tournesol  et  l’hémoglobine  des 
ni |ccl ions  physiologiques. 

O11  peut  penser  qu  à  I  état  normal  elles  absorbent  des  produits  com¬ 
plexes,  qu’elles  transforment  en  milieu  acide  par  des  diastases  réduc¬ 
trices  ;  elles  rejettent  ensuite  dans  le  sang  les  molécules  clivées;  en 
effet,  leur  aspect  est  toujours  le  même,  quel  que  soit  I  âge  de  1  Insecte  ; 
•ce  sont  donc  des  organes  de  transformation,  et  il  est  bien  possible  que  la 
substance  tpi  elles  rejettent  soit  éliminée  par  les  tubes  de  Malpighi. 
Cependant  quand  011  a  pratiqué  une  injection  de  carminate  d'ammo¬ 
niaque,  on  11e  constate  pas,  même  après  un  long  temps,  de  décolora¬ 
tion  sensible  des  cellules  ;  cela  tient  à  ce  que  le  carminate  a  été  décom¬ 
posé  par  la  substance  acide  des  vacuoles,  et  a  donné  du  carmin  pur, 
insoluble,  qui  ne  peut  plus  être  expulsé  dans  le  sang  ;  on  a  ainsi  trans¬ 
formé  artificiellement  les  cellules  en  un  rein  d’accumulation 

* 

*  * 


FORMES  DF  RAS  S  Ad  F  F  AT  RF  LFS  DIVERS  TYPES 
DF  R F/XS  NOAr  OUVERTS 

Dans  l’exposé  qui  précède,  j’ai  choisi  des  exemples  très  nets  de  reins 
d’accumulation  et  de  reins  de  transformation  ;  mais  la  séparation  des 
types  n  est  pas  toujours  si  tranchée  :  telle  cellule  qui,  a  1  état  jeune,  se 

comporte  . . .  un  alhrorvte  transformateur,  peut  néanmoins  produire 

à  son  intérieur  des  corps  insolubles  qui  s  y  accumulent  pendant  un 
temps  très  long  |usqu  à  ce  qu  elle  en  soit  comme  saturée  ;  il  se  peut 
alors  qu’elle  meure  et  qu  (die  soit  attaquée  par  des  phagocytes  qui  trans¬ 
portent  dans  le  conjonctif  les  résidus  insolubles  ;  une  cellule  jeuni 
prend  alors  sa  place,  l/athrocyle  a  donc  passé  successivement  par  trois 
états. 

(1)  Hollande.  La  cellule  périrai  diale  des  Insectes. 

I.  XVIII,  p.  85. 
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Le  meilleur  exemple  (|iic  je  connaisse  est  celui  des  athrocytes  con¬ 
jonctifs  de  la  Paludine  (1  ivipura  fasciata )  (lig.  i  8)  ;  die/,  les  jeunes  indi¬ 
vidus,  ces  cellules  renferment  un  grand  nombre  de  vacuoles  a  réaction 
acide,  dans  lesquelles  se  localise  le  carminale  des  injections  physiolo¬ 
giques  ;  quelques-unes  de  ces  vacuoles  paraissent  avoir  un  contenu  plus 
ou  moins  solide,  coloré  généralement  en  jaune,  brun  ou  verdâtre,  par¬ 
tiellement  cristallisé  en  aiguilles  ou  en  tables  trapézoïdes  (acide  hippu¬ 
rique  ?)  ;  quand  la  vacuole  est  ainsi  remplie  du  produit  concrété,  elle 
est  inactive  et  ne  peut  plus  absorber  le  carminale.  A  mesure  que  l’ani¬ 
mal  avance  en  âge,  le  nombre  de  ces  vacuoles  solidifiées  augmente  gra¬ 
duellement,  de  sorte  que  le  cytoplasme,  de  plus  en  plus  encombré,  ne 
contient  plus  qu  un  petit  nombre 
de  vacuoles  actives.  La  cellule 
excrétrice  dégénère  alors  ;  elle  se 
fragmente,  et  les  phagocytes  la 
font  disparaître,  en  disséminant 
ses  concrétions  plus  ou  moins 
digérées  dans  tout  le  corps  de 
l'animal,  (fiiez  les  vieilles  Pal u - 
dines  (ce  Mollusque  peut  vivre 
de  8  à  îo  années),  les  athrocyt.es 
coiqonctifs  sont  presque  tous 
bourrés  de  vacuoles  à  cristaux 
et  de  grains  mélaniques,  et  un 
grand  nombre  d’entre  eux  sont 
visiblement  inactifs  et  dégénérés  ; 
en  môme  temps,  les  tissus  ren¬ 
ferment  énormément  de  phago¬ 
cytes  à  inclusions  foncées  qui  ne 
peuvent  provenir  que  des  cellules 
en  question.  La  diapédèse  des 
phagocytes  à  travers  les  minces 
parois  branchiales  existe  aussi  chez  la  Paludine,  mais  elle  est  înamfeste- 
tement  insuffisante,  puisqu’on  retrouve  dans  les  tissus  une  si  grande 
quantité  de  phagocytes  à  inclusions. 


Fig-.  18.  —  Athrocvte  conjonctif  d’une  Pa¬ 
ludine  d’âge  moyen  (Vivipara  fasciata ) 
(Gastropode  Prosobranche),  x  joui’  après 
injection  physiologique  de  carminale 
d’ammoniaque  :  - —  c,  vacuole  ancienne 
remplie  de  matières  solides  et  de  ci’is- 
laux  ;  —  n,  noyau;  - —  v,  vacuole  excré¬ 
trice  fonctionnelle  ayant  capté  le  carmi¬ 
né  te. 
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nnopiaiiTÉs  si i>i>lême\taihes  des  a tiihocytes 


Fonction  de  réserve.  —  La  propriété  i  égulatriee  des  cellules  excré¬ 
trices  1rs  dispose  nalurellemeiil  à  agir  comme  éléments  de  réserve  pour 
certains  corps  u I îles,  prodmls  sans  doule  en  excès  à  divers  moments 
de  la  \ie.  \ussi  est  -il  fréquent  de  constater  dans  un  même  élément  cel¬ 
lulaire  la  douille  fonction  de  réserve  et  d  excrétion. 


l'ig.  !()•  laine  j  ri  toi  îéaic  fcnèln'e  d 'llelix  as  porta  (l’ulmoné  terrestre),  i5  jours 
apiè-  in  jeelion  plis  siologiquo  de  ideu  de  méthylène.  I.a  lame  est  couverte  d'athro- 
<  \ tes  dont  les  vacuoles  soûl  diversement  colorées  par  le  bleu.  Sur  le  vivant. 


(  1  e^l  tout  à  fait  évident  chez  les  (îaslropodes  Pulmonés  terrestres  : 
le  lis^u  conjonctif  est  surtout  constitué  par  de  grandes  cellules  vésicu- 
leuses  ou  cellules  de  Leydig  (fig.  i  <)  i  <pi  on  trouve  à  la  surface  des 
mésentères,  dans  les  interstices  des  lobes  du  foie  cl  des  muscles,  etc.  Ce 
sont  des  allirocyles  Ivpirpies,  qui  éliminent  activement  le  carminate  ; 
mais  de  plus,  c’esl  à  leur  intérieur  <pie  s  accumule  la  presque  totalité 
du  glvcogène  nus  en  réserve  pendant  les  périodes  de  nutrition  surabon¬ 
dante.  Les  Pulmonés  aquatiques  présentent  une  division  du  travail 
de  grandes  cellules  vésiculeuses  accumulent  le  glvcogène,  tandis  que 
d’autres  sonl  uniquement  allirocx laires  (fig.  :>o). 

Il  \  a  fréquemment  du  glvcogène  dans  les  cellules  ddoragogues  des 
<  Higoclièles,  d  d  peut  être  remplacé  par  de  la  graisse  (lirnnchtolxlclln- 
l*lirt orych’s').  Lnlin  chez  nombre  d  bisedes  et  de  Diplopodes,  les  cellules 
du  corps  adipeux  renferment  en  même  temps  graisse  et  urales.  lande 


ETE  DE  PII  )  SIOI.OGIQI  E  DE  E.XC11E TION 


tjiic  la  Hlallc  |)résenle  la  dmsion  on  cellules  uniquement  tidqicuses  ci 
cellules  à  males  ( l i *>• .  S).  Los  vésicules  alhrocvlaires  <1  I scidia  incnlnla, 
pendant  une  moitié  do  I  année,  aocmiudcnl  do  la  graisse. 

Fonction  phagocytaire.  —  Certains  allirocvles  sont  capables,  non 
seulement  de  capter  les  matières  colorantes  solubles,  mais  aussi  de 
Unes  particules  solides,  tel  les  une  celles  de  I  encre  de  Chine,  amenées 
à  leur  contact  par  le  sang  ou  le  liquide  cavitaire  :  en  raison  de  cette 
double  propriété,  on  peut  les  appeler  (illu’opltntjorytcs  (  i  ). 

Chez  les  Poissons  osseux  acanlliopte- 
rvüiens.  1  oreillette  et  les  travées  mus- 
ciliaires  qui  traversent  en  tous  sens  sa 
cavité',  sont  tapissées,  non  du  classique 
endothélium,  mais  de  cellules  saillantes 
renfermant  à  1  état  normal  de  nombreux 
granules  incolores  (fig.  1  )  ;  après  injec¬ 
tion  de  carmmale  ou  de  tournesol,  elles 
se  colorent  en  rouge  (réaction  acide)  ; 
après  injection  d  encre,  elles  se  colorent 
en  noir  ;  en  lin,  après  une  injection  dou¬ 
ble,  elles  montrent  à  la  fois  leurs  gra- 

C  y 

miles  colores  en  rose  et  des  grains 
d’encre.  Le  ventricule  a  aussi  un  re\è- 
tement  d’athrophagoex les,  mais  moins 
actil  que  celui  de  1  oreillette  ;  enfin,  dans 
le  rem  il  v  a  de  nombreux  athrophago- 
eyles  dont  la  distribution  topographique 
varie  sui\ an!  les  espèces. 

Les  athrojihagoevles  sont  1res  réjian- 
dus  chez  les  Vertébrés  (  a)  (tissu  réticulo¬ 
endothélial)  ;  on  en  connaît  chez,  les 
Mammifères,  où  ils  sont  représentés  jaar  de  nombreuses  cellules  éparses 
dans  le  conjonctif  de  la  plupart  des  organes  (cellules  rhagiocrines  de 
nenaut),  jmis  j>ar  des  cellules  endothéliales  des  cajaillaires  sanguins  du 
foie  (cellules  de  Kupffer),  de  la  rate,  de  la  moelle  osseuse,  des  sinus  des 
ganglions  lymphatiques  ;  chez  les  Oiseaux  et  les  batraciens,  l’endo¬ 
thélium  des  capillaires  veineux  du  foie  est  constamment  constitué  j>ar 
des  atlirojahagocx tes,  de  même  que  celui  des  capillaires  branchiaux  (  liez 
les  Sélaciens  et  les  (  Ixcloslomes. 

(i  i  Mol  destiné  à  remplacer  celui  de  néphrophagorytes,  précédemment  employé  par 
■tniiilz.  moi-même  et  d’autres  auteurs. 

['!  Iîhcviz.  Le  rôle  glandulaire  des  endothéliums  des  canaux  lymphatiques  cl  des 
i apdlaires  sanguins  rénaux  chez  les  larves  des  Batraciens  Anoures.  Arch.  / ool .  c.rn., 

A  0  o/,  .*  „  1 

7»  1 1)07 ,  Notes  et  Bouie,  p.  exi  ;  C.iTnot  et  Mi  ncuit,  Ltudcs  sur  le  cancer 
s  *-ou ris  :  Sur  l’Iiistophysiologio  de  certaines  cellules  du  stroma  conjonctif  de  la 
lumci"  l!-  C.  H.  1  ,-ad.  Sel,  1908,  1.  0X1, \  II.  p.  i3.',o;  10  B.  et  M .  M.  Hoskins,  The 


Fig.  po.  - —  Tissu  conjonctif  de 
Limnaea  cniricalaria  (Pulmoné 
aquatique),  après  injection  phy¬ 
siologique  de  carminate  d’am¬ 
moniaque  :  —  a,  athrocytc  à 
carminate  :  —  b,  cellule  de 
réserve  à  glycogène. 
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Les  chloragogues  qui  revêtent  l'intestin  du  Phaseolosome  (Sipuncu- 
licu)  présentent  aussi  la  double  propriété  (i)  :  une  injection  cœlomique 
soit,  d  ciu'i'c  de  Chine,  soit  de  cantonale,  les  colore  avec  la  meme  inten¬ 
sité  en  noir  ou  en  rouge.  Enlin  des  cellules  conjonctives  on  juxta-car- 
diaques  des  Crustacés  (notamment  Phyllopodes,  \ebalia,  Isopodes,  etc.) 
ont  encore  celte  douille  faculté  d  absorption. 


Fig.  21.  —  A,  bride  musculaire  dans  l'oreillette  de  Gobitis  niger  (Poisson  acanthopléry- 
gien),  recouverte  d’athrophagocy  les  ;  les  granules  qui  les  remplissent  captent  le 
carminate  d’ammoniaque.  —  B,  atliropliagocyle  de  l'oreillette,  Hippocampus  gal- 
tulatus  (Poisson  acanthoptérygicn),  11  jours  après  injection  cœlomique  d’encre 
de  Chine;  les  fins  grains  de  l'encre  sont  groupés  autour  des  granules  de  la  cellule  : 
n,  noyau.  Sur  le  vivant. 

Certaines  néphridies  à  pavillon  ouvert  dans  le  cœlome  (Phascolo- 
some,  Arénicole,  Lombric),  ainsi  que  les  néphrons  de  Batraciens  pour¬ 
vus  de  néphrostomes,  montrent  dans  une  région  déterminée  de  leur 
lube  une  absorption  très  nette  des  fines  particules  de  l’encre  ;  celle-ci 
a  passé  par  le  pavillon  vibratile  el  a  été  captée  par  la  surface  libre  des  cel¬ 
lules  néphridiennes.  De  même,  chez  les  Vertébrés,  les  colloïdes  très  dis¬ 
perses  qui  franchissent  le  libre  glomérulaire  des  rems  sont  absorbés  par 
le  pôle  apical  des  cellules  des  tubes  contournés  et  s’accumulent  dans  le 
cytoplasme  sous  forme  de  granules,  que  les  cellules  gardent  pendant  un 
temps  très  long.  Ce  phénomène  ne  se  produit  pas  dans  les  néphrons 
sans  néphrostomes  ni  glomérules  (  Lophobranches)  (aj. 

réactions  of  Selacliii  lo  injections  of  varions  non-loxic  solutions  and  suspensions 
(including  vital  dyes),  and  lo  excretory  loxins.  Journ.  cxp.  Zool.,  1918,  t.  XXVII, 
p.  101  ;  P.  Kemy.  Sur  l’excrétion  et  la  phagocytose  chez  la  larve  Ammocèle  de  la 
Lamproie  Petromy:on  planeri  Bloch.  C.  R.  Soc.  Biol.,  1922,  t.  LXXXYI,  p.  59^  > 
L.  Spillmann  et  Bruntz.  Les  néphrophagocytcs  des  Mammifères.  C.  R.  Assoc.  des  Anal., 
ii°  réun.,  Nancy,  1909,  p.  i/j. 

(1)  Cuénot.  Fxcrétion  et  phagocytose  chez  les  Sipunculicns.  B.  Soc.  Biol.,  i9I0> 
t.  LXXIV,  p.  109. 

(:>)  Bibliographie  dans  Lison,  lïludes  hislophvsiologiqucs  sur  le  tube  de  Malpighi 
des  Insectes.  Arch.  Biol.,  1937,  t.  XLVIII,  p.  /189. 
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PREMIÈRE  PARTIE 

STRUCTURE  DES  REINS 

MODIFICATIONS  HISTO-PHYSIOLOGIQUES 


AN  A  TOMIE  MACROSCOPIQUE 

Les  reins,  au  nombre  de  deux,  sont  des  organes  glandulaires  situés 
clans  la  région  postérieure  de  l’abdomen. 

Le  rein  droit  est  ordinairement  situé  un  peu  plus  bas  que  le  gauche. 

Le  poids  moyen  du  rem  est  de  i  \ o  grammes  chez  1  homme.  120  gram¬ 
mes  chez  la  femme  ;  il  est  du  reste  à  peu  près  proportionnel  au  poids  du 
corps  (Ambard). 

Si  on  pratique  une  section  longitudinale  du  rein  passant  exactement 
par  le  hile,  011  constate  qu  il  est  constitué  par  deux  substances  d  aspect 
bien  différent  :  l  une  centrale,  médullaire  ;  l’autre  périphérique,  corti¬ 
cale. 


Substance  médullaire.  —  La  substance  médullaire  comprend  : 

° )  Les  pyramides  de  Malpù/lii  se  terminant  par  la  papille  taisant  sail¬ 
lie  dans  le  i  jassmet.  Ces  pyramides  sont  constituées  surtout  par  les  tubes 
collecteurs  ou  de  Hellim  ;  elles  sont  formées  <1  une  région  centrale  ou 
papillaire  pâle  et  d  une  région  périphérique  plus  foncée,  rouge,  présen- 
émt  a  I  œil  nu  une  série  de  rayons  alternativement  pâles  (tubes  de  Bel- 
hui)  et  foncés  (vaisseaux  droits)  ; 

M  Les  colonnes  de  Berlin,  entre  les  pyramides. 
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Substance  corticale.  Llle  présente  à  «'*1  ndicr  : 

Les  irradiations  des  Inhes  de  liellini  formant  les  p\ ramifies  de 


i  r- 


rem 


l<)  Le  labyrinthe,  lorine  par  les  corpuscules  de  Malpighi  et  les  tulles 
contournés.  On  peut  voir,  sur  une  coupe  du  rein  examinée  à  jour  fri- 
sanl.  les  corpuscules  sous  forme  de  petits  grains  de  sable  fin  et  brillant. 

(.elle  substance  corticale  est  de  consistance  moins  ferme,  plus  jaune 
i ougealre  <jue  les  pyramides  ;  il  existe  une  région  légèrement  distante 


Seg\  d’union.  Vaisseau  afféreni. 


rie  la  j x'ri j >1  h' rie  à  I  union  a  peu  près  des  deux  tiers  internes  et  du  tiers 
externe,  où  semblent  si1  localiser  de  préférence,  dans  certains  cas,  les 
mod  i  beat  ions  pal  hologirpies. 

Capsule.  — -  La  capsule  enveloppe  le  rein  et  \ienl  adhérer  à  la  paroi 
du  bassinet  au  niveau  du  Iule.  Normalement,  le  rem  se  laisse  décorti¬ 
quer  facilement . 


l.Y.I  TOM  UC  M/C/tOSConiOt  E 

NEPHR1DITE  DANS  LA  SERIE  ANIMALE 

Les  cellules  spécialisées  dans  le  I  ra  v ni  i  qui  consiste  à  exl  ra  ire  de  I  orga- 
iiisme  et  à  éliminer  au  dehors  des  substances  dites  extractives  de  I  urine 
urée,  acide  urique,  créatinine,  sels  minéraux  en  excès,  etc.,  sont  les 
n é/di n ievl es  :  les  néphroex  les  agencés  en  formations  tubuleuses  sont 
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les  n enlaidies  ou  1 1 1 1 >0 s  urinaires.  Les  néphridies  soûl,  chez  1rs  animaux 
inférieurs  dont  le  corps  est  mélamérisé,  isolées  1rs  unes  des  autres  et  dis¬ 
posées  rliarune  dans  un  segment  du  corps.  (  liiez  1rs  vcrlélirés  supérieurs 
elles  formenl  des  organes  romparls  ;  rr  sont  1rs  népliros  ou  rems.  honni 
en  a  donné  une  élude  d  enseuiMe  1  1  ). 

|  La  néphridie  chez  les  invertébrés.  Les  néphridies  figurenl  des 
organes  très  simples  (prolonépliridies,  mélanéphridirs)  donl  le  type  est 
fourni  par  la  métanéphridie  du  Poix gordms  (ver  marin).  (Iliaque  méla- 
nirre  comprend  deux  néplmdies,  rliarune  de  eelles-ri  prend  naissance 
flans  le  cadome  par  une  ouverlure  en  forme  d  enlonnoir  (néphroslumc) 
recouverte  d  un  épilltélmm  cilié  qui  se  conlinue  a\er  le  eœlolhèle  :  les 
cils  sont  animes  de  mouvements  dirigés  de  dedans  en  dehors.  Le 
néplirosloine  a  la  forme  d  un  canal  coudé*  à  angle  droit  cl  déhoiirhr  à 
1  extérieur  par  un  orifice  ou  néphropore.  (le  tube  esl  revêtu  de  cellules 
ou  néplirorx  les. 


î'ig.  2.  —  Coupe  longitudinale  schématique  de  Polygordius,  d’après  Jeffery  Parker 

et  P.  Boum  (simplifiée). 

1,  cerveau  ;  —  2,  intestin  ;  —  3,  bouche;  —  4,  anus;  —  5,  cœlomc  ;  —  6,  néphridies; 

7,  entonnoir  cilié. 


('lie/,  les  vers  supérieurs,  après  I  enlonnoir  cilié  le  canal  se  pclolonnc 
dans  le  mrlamère  en  lonnanl  trois  boucles  ;  la  première  partie  du  canal, 
celle  (pu  forme  les  deux  premières  boucles,  est  seule  sécrétrice,  la  troi¬ 
sièmes  élargit  /vessie)  et  s  ouvre  à  l’extérieur  par  un  néphropore. 

Cette  structure  se  complique  rhe/  les  mollusques,  crustacés,  mais  pré¬ 
sente  toujours  la  même  disposition  fondamentale;  la  néphridie  établit 
une  communication  entre  le  milieu  intérieur  et  le  milieu  extérieur;  le 
liquide  cœlomirn  ne  possède  probablement  pas  la  même  composition 
1 1 1 1 1 1 1 1  < 1 1 1  e  que  le  plasma  intestinal  dont  il  proxienl. 

Qliant  aux  neplirocx  les  de  la  paroi  des  tubes,  ils  présentent  des  splié- 
1  ules 'liquides,  des  grains  solides,  des  concrétions  d  aride*  urique  et  de 
I rUanme  (escargot  ),  véritables  sphérules  urinaires  (Schoppe)  ipn  se  dis¬ 
solvent  dans  le  bipude  venant  du  cœlome  qui  traverse  le  tube  ;  souvent 
(u  1  s  te  la  substance  excrétée  n  est  pas  à  I  état  liguré  mais  sous  forme 
issoulr.  Kowalewsky,  Cucnol  iiijeclanl  des  matières  colorées  et  pul- 
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vérulenles  dans  la  cavité  générale  monlrenl  que  ces  grains  sont  absorbés 
par  les  néphrocvlcs,  puis  rejetés  dans  la  lumière  du  canal  et  entraînés 
par  le  courant  liquide. 

Il  La  néphridie  chez  les  vertébrés.  La  néphridie  perd  peu  à  peu 
ses  rapports  avec  le  cœlonie  cl  acquiert  des  connexions  de  plus  en  plus 
(droites  avec1  le-  capillaires  sanguins  (glomérule  de  Mal piglii) . 

(les  transformations  s’opèrent  dans  trois  organes  rénaux  qui  appa¬ 
raissent  successivement  dans  la  phylogenèse  :  pronéphros,  mésonéphros, 
métnnéphros. 


I  1  I/nOXKPlIHOS. 
entonnoir  cilié,  se 
longeant  la  paroi  ( 
des 


connexion' 
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avec 
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i  néphridie  s  ouvre  dans  le  cœlome  par  un 
pelotonne,  puis  débouche  à  l’extérieur  dans  un  canal 
u  corps  :  le  canal  de  Wolff.  Cette  néphridie  présente 
ou  moins  intimes  avec  le  glomérule  vasculaire  ; 

on  voit  apparaître  ce  dernier  sous 
forme  de  bouquet  vasculaire  faisant 
hernie  dans  la  cavité  cœlomienne  : 
le  glomérule  artériel  serait  chargé 
d  extraire  du  sang  pour  les  faire  pé¬ 
nétrer  dans  le  cœlome,  les  matériaux 
aqueux  (  mais  ceci  n’est  qu  une  hypo¬ 
thèse).  Le  eanalicule  urinaire  hu¬ 
me'  i  n  e  est  entouré  de  capillaires  san¬ 
guins  venant  exclusivement  de  la 
veine  porte  rénale. 

(  >n  \oit  peu  à  peu  dans  la  série 
animale  celte  connexion  entre  le  glo- 
mérule  et  le  tuhe  urinaire  devenir 
plus  intime  :  W.  Félix  et  A.  Biihler 
chez  certains  cyclostomes  et  téléos- 
téens,  montrent  le  glomérule  quit¬ 
ter  sa  position  intracœlomique, 
prendre  contact  avec  la  néphridie, 
refoulant  la  paroi  du  canal  dont  les 
cellules  s  aplatissent  et  le  coiffent 
étroitement  ;  il  se  forme  une  vérita- 
umbre  pronéphrotique. 

Celte  néphridie  pronéphrotique 
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-,  canal  néplirostoinal. 


le  c 


subsiste  chez  certains  I ("•  léosl ce 1 1 >  et 
plue  chez  la  plupart  des  animaux  et  fait 
néphrotique. 


sélaciens,  elle  disparaît  et  s  atro- 
ice  à  la  néphridie  meso- 


:>°  \l  i.som  en  ko- .  —  Le  néphrostome  disparaît  ou  ne  persiste  chez 
certains  animaux  qu  à  létal  d  ébauche  i  batraciens,  certains  sélaciens), 
le  tuhe  uriuifère  ne  communique  plus  directement  avec  le  cœlome,  le 
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■  domérule  coiffe  le  tube  urinifère,  chaque  corpuscule  de  Malpighi 
■correspond  à  un  tube  néphridien  le  plus  souvent  ;  parfois  un  grand 
nombre  de  glomérules  sont  condensés  en  un  vaste  ((  çjlomus  »  entouré 
d'une  capsule  unique  mais  cloisonnée  en  autant  <1* •  compartiments  qu  il 
v  a  de  néphridics  venant  y  prendre  naissance. 

Le  glomérule  est  vascularisé  par  l’artère  rénale,  les  tubes  urinaires 
par  le  système  porte.  Vu  début,  la  circulation  vasculaire  du  mésonéphros 
est  purement  veineuse,  il  existe  un  svslème  porte  veineux  et  cette  cir¬ 
culation  veineuse  demeure  toujours  prépondérante  (Ifyrll,  Jourdain, 
Audig'é),  elle  reste  telle  chez  les  Lophobranclies  (lluot,  Verne);  mais 
en  général,  à  1  époque  de  la  maturité  sexuelle  survient  1  infiltration  arté¬ 
rielle  île  la  glande  qui  est  sume  de  l'apparition  des  glomérules  de  Mal- 
pighi  i  i).  La  cavité  glomérulaire  est  ici  I  homologue  du  cœlome. 

Le  tube  urinaire  se  complique,  il  comprend  le  tube  contourné  tapissé1 
des  néphrocyles  munis  d  une  bordure  en  brosse,  le  segment  grêle 
court  et  rectiligne  revêtu  d  un  épithélium  aplati,  un  deuxième  tube 
contourné  fait  île  néphrocxles  à  bâtonnets  différents  des  premiers  par 
l’absence  de  bordure  en  brosse  ;  enfin  un  canal  excréteur  (Gaup,  Poli- 
card  batraciens).  Le  corpuscule  de  Malpighi,  le  segment  grêle,  le 
deuxième  segment  à  bâtonnets  sans  brosse  sont  irrigués  par  l’artère 
rénale,  le  néphrocyte  à  bordure  striée  par  la  veine  porte  rénale  pénétrant 
dans  le  rein  par  son  côté  externe. 


3°  Metanépiiuos. 


Le  métanéphros  à  aucun  moment  n  entre  en 
connexion  avec  le  cœlome  ;  une  masse  de  tissu  métanéphrogène  envahit 
peu  à  peu  le  mésenchyme  rétro-xvolfien.  Les  cellules  se  groupent  en 
cordons  dont  une  extrémité  coiffe  le  bouquet  capillaire  issu  d’une  bran¬ 
che  de  1  artère  rénale  (corpuscule  de  Malpighi  )  et  dont  l’autre  s  ouvre 
dans  un  tube  collecteur  issu  de  1  uretère.  La  région  moyenne  du  tube  se 
coude,  s  étire  en  une  anse  allongée  (anse  de  I feule).  A  la  suite  de  celle-ci 
est  le  segment  à  bâtonnets  sans  brosse.  La  veine  porte  disparaît  ;  c  est 
1  artere  efférente  du  glomérule  qui  se  résout  en  un  riche  lacis  veineux 
autour  des  tubes. 

Présence  de  I  cuise  r/rêle  et  disparition  de  lu  veine  porte,  constituent 
les  deux  caracti  -■res  différentiels  essentiels  du  métanéphros. 

lui  résumé,  «  la  néphridie  est  essentiellement  un  assemblage  de  cel¬ 
lules  rénales  fou  néphrocytes)  perforées  par  une  lumière  intracytoplasmi- 
que  ou  disposées  autour  d’une  lumière  centrale  et  agencées  de  façon  à 
constituer  un  tube  plus  ou  moins  pelotonné,  (les  tubes  présentent  avec 
e  milieu  intérieur  des  rapports  importants.  La  circulation  périt  u  b  1 1  la  ire 
est  essentiellement  lacunaire  chez  les  Inférieurs,  capillaire,  veineuse  ou 
artérielle  chez  les  êtres  où  la  circulation  est  complètement  canalisée  dans 
es  vaisseaux  sanguins.  Cette  circulation  met  en  rapport  le  pôle  basal 

O,  Audi,.!-.  //,.  Sv.  rial.,  Paris,  1910.  —  1  rch.  :ool.  ex p.  et  gén.,  1910,  t.  IV. 
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des  nephrocN  les  a\ee  le  sang  chargé  des  matières  de  déchet...  Le  fait 
< 1 1 1 1  domine  I  histoire  évolutive  de  la  néphridie  est  sa  connexion  primi- 
live  avec  la  cavité  cœlomique,  puis  la  substitution  progressive  à  celle 
cavilé.  du  giomérule  malpighien  avec  sa  séreuse  périgloméridaire  » 
<  l>o  m  n  ). 

Boum  insiste  sur  ce  lait  » j ne  dans  la  série  animale,  la  néphridie  a 
toujours  la  même  structure  londamcntale  :  deux  segments  tuhulaires 
dont  I  un  muni  <1  une  brosse,  séparés  par  un  tube  grêle,  (^ette  fixité  de 
structure  doit  pour  lui  avoir  une  haute  situation  fonctionnelle.  Si  nous 
ignorons  encore  les  particularités  de  ionetionnemcnt  de  ces  trois  seg¬ 
ments,  nous  devons  admettre  de  par  1  élude  embrvologi(|ue  mie  la 
néphridie  doit  remplir  des  fondions  réellement  sécrétrices;  puant  au 
giomérule  avec  la  cavité  glomérulaire  uni  devrait  être  rattachée  à  la 
cavité  cœlomique,  il  n  aurait  tpi  un  rôle  d  élimination  aqueuse.  Ce  rôle 
même,  nous  verrons  que  certains  auteurs  sont  assez  enclins  à  le  lui 
enlever. 

Si  nous  partageons  pleinement  les  conclusions  de  Boum  sur  le  rôle 
sécrétoire  de  la  néphridie,  nous  avouons  ne  |  *  a  s  trouver  les  arguments 
« 1 1 1  ils  donnent  concernant  le  rôle  de  la  cavité  glomérulaire  et  du  glomé- 
rule  en  ce  qui  concerne  la  sécrétion  aqueuse,  comme  à  1  abri  de  Imite 
critique.  Nous  reviendrons  plus  loin  sur  ce  point. 


ETUDE  CHEZ  LES  VERTÉBRÉS 
DES  DIVERSES  PARTIES  CONSTITUANTES  DU  REIN 


Martin  Heidenham  (Sviil hclische  Morphologie  lier  More  cler  Mers- 
ehen,  i  < > •  > 7 ,  Lciden-Brill.)  fait  une  longue  élude  de  I  évolution  phvlogé- 
nélique  el  onfogénétique  du  rem.  Il  conclut  que  I  épil hélium  |oue  un  rôle 
prépondérant  comme  agent  aclil  a  la  fois  au  point  de  vue  «  FeklomL  )) 
(>l  au  point  de  v  ue  «  Dvnamik  »  ;  il  le  considère  comme  un  organe 
creux  dont  I  ordonnance  (leklonik)  n’a  rien  à  voir  avec  sa  fonction  de 
travail  :  elle  serait  simplement  1  expression  de  conditions  physio-évolu- 
I  iv  es. 

Le  rem  est  divisible  en  lobes  correspondant  à  des  pyramides  de  Mal- 
pie  h  i  (cê> ne  de  subsla nee  médullaire  )  ;  il  n  existe  qu  un  seul  lobe  pour  les 
reins  des  petits  mammifères.  Chai  pie  lobe  est  div  i  si  hic  eu  I  oh  ni  es  (  ioo  a 
Ùoo  environ  pour  le  rem  humain).  Chacun  de  ces  lobules  a  comme 
centre  la  pvmmide  de  Uerrein.  Celle-ci  est  constituée  par  des  canaux 
excréteurs  et  présente  à  sa  périphérie  des  tubes  contournés. 

Luire  les  lobules,  les  limites  sont  discontinues  el  indiquées  par  les 
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artères  interlobulaires  qui  cheminent  entre  les  lobules  émettant  chacune 
des  artérioles  transversales  qui  \ ou I  aux  glomérules  d'au  moins  trois 
lobules. 

\  chaque  tube  collecteur  formant  la  pyramide  de  Ferrein,  aboutis¬ 
sent  un  certain  nombre  de  tubes  dépendant  d’un  glomérulc  t trajet  clo- 
mérulo-radial  de  Menant)  comprenant  le  corpuscule  de  Mnlpiubi  le 
segment  à  bordure  strié,  l'anse  de  llcnle  et  le  segment  intermédiaire. 
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Glomérule. 

Col. 

Segment  proximal  contourné. 
Segment  intermédiaire. 

Branche  grêle  anse  Ilenle. 
Segment  distal  contourné. 

Tube  collecteur. 

Segment  spinal  Elasmobranches. 
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l'ig.  i.  —  Rcpréscnlntion  schématique  du  népliron  des  différents  \  crlélués. 

(Article  de  I  .  I\.  Mausiiai.l  dans  The  Kidney  in  liealtli  and  disease  de  Ililding  Biau.i  r\n 

et  Grâce  Medf.s). 


Idiacun  de  ces  systèmes  glomérulo-radiaux  constitue  ce  que  Menant 
a  dénomme  le  lobuhn  rénal,  ce  qu’on  dénomme  plus  justement  actuelle¬ 
ment  népliron . 

Ibuis  ebaipie  lobule  rénal  il  v  a  autant  de  lobuhns  tpi  il  \  a  de  tubes 
excréteurs;  dans  chaque  lobe  rénal  il  v  a  autant  de  lobule*  tpi  il  \  a 
'le  pyramides  excrétrices. 

,  lj(‘  l°be  rénal  est  individualisé  par  la  pyramide  de  Malpigln  ;  le  lobule 
"  oal,  par  la  pyramide  de  Ferrein  ;  le  lobulm,  par  le  tube  excréteur. 
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Nous  distinguerons  : 

a)  Le  svslème  glandulaire  proprement  dit; 
I,  Le  svslème  vasculo-eonjonctil . 


Nous  UC  nous  occuperons  dans  ce  chapitre  que  de  la  structure  du 
népl.ron  des  mammifères.  Nous  ne  traiterons  des  vaneles  de  struc- 
liu.e  dans  la  série  animale  qu’aulant  que  celle-ci  pourra  mteresser 
l’étude  de  la  sécrétion  urinaire.  Le  népl.ron  constituerait  la  première 
partie  du  tube  urinaire  ;  la  partie  sécrétante  le  reste  du  lobule  tonnant 

la  pa  rt  îe  exeret rire . 


SYSTEME  GLANDULAIRE  PROPREMENT  DIT 


La  olande  rénale  est  formée  d  une  série  de  segments  de  structure  très 
différente  :  on  a  isolé  un  peu  artificiellement  ces  divers  segments 
les  uns  des  autres,  bien  qu’on  ne  puisse,  chez  les  reins  des  inommi/t/tj, 
Crouler  le  tube  en  ses  diverses  parties  constituantes.  Cependant,  par  la 
méthode  de  macération  préconisée  par  Schweigger-Seu  e  on  arme  a 
isoler  les  tubes  sur  une  plus  ou  moins  grande  partie  de  leur  longueu  . 

M  dni'dii  C1G8-)  (1)  décrivait  dans  le  rem,  en  dehors  des  vaisseaux 
de<  nerfs  des  organes  spéciaux  qu’il  dénomma  glandes  0,1  nla'1,lllles  ^ 
nu  on  connaît  aètuclle.nen,  sous  le  nom  de  eorpuscu  es  de  Ma p  gh  . 
A  .  son.  cn  ranport  d’une  part  avec  des  conduits  îeitilune. 

lomumt  la  substance  médullaire  :  tubes  de  Bellim  (iGGa)  ou  canaux 

excréteurs,  d’autre  part  avec  les  vaisseaux. 

Huvsch  1  17-20)  (•>)  injectant  les  corpuscules,  en  détermina  la  ruptuie 
m  piwi'ér  la  substance  colorante  dans  les  tube,  de  Bellun  qu  ,1 

considéra  comme  des  vaisseaux.  ,,, 

bWrein  en  (3),  décrivait  les  canahcules  contournes  de  1  cm.  e 

H  ;  r  lo  r..m  Muller  cl  Nowmann  (18/, a)  (4)  montrèrent  que  les 

a ' e  \ ta  ^'ndaient  a  la  réalité  des  lads  on  ee  ,,u,  , xmeern 

1  absence  de  I  on, . L  entre  le  corpuscule  et 

. .  établil  c,ue  1  extrémité  du  tube  conlomne  ne  but  qu  en  |P 

le  ülomét-ule  à  la  façon  d  une  capsule.  ,  e  et 

. .  „„  ,8(1,  (5),  découvrit  I  existence  de  canahcules  eu  ai  . 

1  a  (l(..ix  systèmes  indépendants,  les  tubes  dioi  s 

Bellini  s!-  terminant  dans  la  substance  corticale  ou  ils  s  anaslomc 


(0 

co 

(■■') 

(4) 

(">) 


Dr  llenibus  Opcr.  Omnia,  l.  IL  PP- 
Thésaurus  anatomicus  primas ,  p. 
Ui’m.  Acad.  .Se.,  Paris,  1 7 ^ 0 -  P-  l8;>- 

Philosoph .  Transactions,  1.1. 

1  bhandl.  d.  h'.,  Gescll.  d.  Wissench 
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:n  Gottingen,  1SG2, 


t.  N. 
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un  court  réseau  et  les  canalicules  contournés  naissant  au  niveau  du 
olomérule  et  se  terminant  dans  la  substance  médullaire  où  ils  s’anasto- 

O 

mosent  en  anses. 


Segments  successifs  du  tube  urinaire  de  la  couleuvre  mâle  (d’après  Gamckhi) 
A,  collet;  —  B,  segment  à  bordure  striée;  —  C,  segment  grêle  cilié;  —  I),  segmen 
intermediaire  liés  volumineux  chez  le  mâle;  -  -  F,  segment  excréteur;  —  F,  uretère 

Celle  opinion  erronée  de  Henle  fut  détruite  par  les  travaux  de  Roth 
endener,  Herz  et  surtout  Sclivveigger-Seidel  (i)  (18(10),  <pù  montre 
rent  I  existence  d’un  seul  système  continu. 

J  (*)  r>i<  Mer.'  d>>r  Menschen  and  der  Suuçjelliieren  in  iltrein  Ban- Il  aile,  iSliâ. 
ni-  physiologie.  ni  (2°  éd  ).  3-; 
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<  >n  dissocie  en  général  l'anse  de  Meule  :  In  /mrlie  miner  forme  la 
lioucle  de  Meule;  la  partie  large  se  eonlimie  avec  le  segmenl  intermé¬ 
diaire  de  Srhweigger-Seidrl . 


tir;.  •>.  Schéma  monlranl  1rs  dilTércnles  parties  du  tube  urhiifèic  il  leur  silualion 

dans  l'épaisseur  du  parcnrlix me  r  uai. 

DISPOSITIONS  GÊNÉ  HALES 

Les  ('Indes  rvlologmues  modernes  mil  mmilré  des  dilïérenres  essen- 
lielles  dans  la  cmisl  il  ni  ion  de  ces  segments  cl  cerlains  histologistes  ont 
\onln  créer  une  terminologie  nomelle.  Nous  croxons  ou  il  esl  préférable 
de  conserver  la  nomenclature  ancienne,  d  autant  plus  quelle  s  adapte 
assez  Inen  an\  découvertes  c\ lologiqiics  rérenlcs  ;  il  s 1 1 1' I i I  de  faire  reniar- 
(jner  ipie  celle  division  esl  <|iiel(|ne  peu  scliémalnpie  et  ipi  elle  conslilne 
on  procédé  grapliiipie  commode  de  figurer  le  Inbe  nrnnfère. 

I jc  schéma  esl  le  suivant  : 

Le  cor/msenU’  de  Malpufhi .  appendn  à  un  double  rameau  artériel, 
présente,  à  son  pôle  opposé*,  une  portion  rétrécie  ou  enl  à  laquelle  lad 
suite  u  n  segmenl  très  un  porta  ni ,  le  Inde  eun  ton  rné.  (  lelu  i-ci  se  cm  il  mue 
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par  I  anse  de  llenle.  lormée  (I  une  branche  ascendante,  d  une  brandie 
descendante  el  d  une  boucle  inlcrmédiaire.  Ibiis  \ienl  le  setjmenl  inter¬ 
médiaire  de  S’hvvcigger-SeidcL  nu<|iiel  l'ail  suite  la  série  des  tubes  c<d- 
leeti  ni  s  (  lig .  (i  el  7  ). 

Nous  eludierons  successivement 

1  Le  corpuscule  de  Malpigln  ; 

■>  I ,e  tube  conlourné  ; 

'  L  anse  de  I  lenle  ; 

V  Le  segment  mlerniédiaire; 

•  1  Les  1 1  d  tes  col  leeleu  1  s . 


Fig-  7-  —  Schéma 
1.  Inlic  conlourné;  — 
Henlc  :  —  scfTincnl 
on  colleclcnr. 


de  la  si n  1  r  I lire  des  dilfcrenls  si,"iin,nl<  du  luhe  iirinifèrc. 

In  anche  grele  de  llenle;  —  .5,  brandie  ascendante  de 
inlcrmediairo  ;  - —  à.  Inbe  droit  ou  eolledeur:  (i.  lube  droil 


*  lu  distingue  souvent  le  lube  conlourné, 
inenl  mlerniédiaire  sous  le  nom  de  système 
lecteurs  s,,ii-  celui  de  système  e.reréleur. 

*  bi  a  eherebe  à  déterminer  le  nombre  de 
|>l(‘ts.  \01ei  les  chiffres  <pii  oui  élé  oblenus  ; 


I  anse  de  I lenle  cl  b1  seg- 
sécréfciir.  el  les  tubes  col- 

cbacun  d(*s  svslemes  rom- 


lloinmr. 

bliien.  .  . 

l’ore. 

Clial . 
lupin 

Ces  cbilïres  sont 
,-°nm:e  cliiffre  .  lie/ 
Voil  les  différence 


^  'l .  non .  i  ii  »  1  I  ra  ul 
/  '.000.000  Selivv eiye'r r-Seide] 

doo.ooo  Peter 

•  100.000  lluselike  Sebweiggcr  Seidel 
J lio. 000  Miller  el  t'.arllon 
17C.000  Nelson 

11111  d  avoir  une  valeur  absolue  ;  Sappev  donne 
101  in  ne  .  ilio.ooo  (d  Peler  riiez  le  clial  1  .<)•>  \ .  On 
considérables  suivant  les  ailleurs. 
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Le  ooivim  sei  i.i  ni  \1  \ i . l’iGiii  (fig.  8)  est  appendu  aux  artères  inter¬ 
lobulaires.  Il  présente  à  étudier  un  pôle  vasculaire,  un  réseau  admirable 


ou  glomérule,  une  capsule  et  un  pôle  tubulaire. 

Les  glomérules  soûl  artériels  ou  ne  sont  pas  (  Vudigé,  Verne). 

a)  \ 1 1  niveau  du  pôle  vasculaire,  on  trouve  une  artère  afférente  formée 
par  un  endo  théli  uni  continu  doublé  d  une  couche  helieinc  continue  de 
libres  musculaires  lisses  sur  une  seule  rangée  et  une  artère  efférente  revê¬ 
tue  par  1 1 1 1  endothélium  cont  i n  11 ,  et  une  couche  muscula  1 1  e  (  oui  te ,  \  >  1 1- 
table  anneau  autour  du  vaisseau,  juste  à  son  point  d'émergence  de  la 
capsule  glomérulaire.  Au  delà,  l’artériole  reprend  la  constitution  histo¬ 
logique  capillaire. 

Richards  pense  qu’il  doit  exister  une  structure  sphinelériforme  allon¬ 
gée  des  capillaires  glomérulaires  de  l’artériole  afférente  et  explique  ainsi 
l'alternance  fonctionnelle  des  divers  pelotons  glomérulaires. 

Okkels  admet  une  modilication  générale  morphologique  du  pôle  vas¬ 
culaire  glomérulaire  rénal  de  la  grenouille  en  Mie  d'une  fonction  con¬ 
tractile.  . 

Goorgmaghtigh ,  dans  le  rem  de  1  homme  et  du  chat,  décrit  dans  le 

serment  artériel  afférent  juxta-glomérulaire  des  myotihrilles. 

b)  Le  réseau  admirable  ou  tjhnuérule.  compris  entre  ces  deux  vais¬ 
seaux  artériels,  se  présente  sous  la  forme  d'anses  dessinant  des  arcades 
superposées  plus  ou  moins  sinueuses  (Renaut  ).  Tous  les  capillaires  d  un 
même  glomérule  communiquent  entre  eux.  Ils  ont  une  structure 
embryonnaire  (Renaut  et  llorlolès)  et  il  n’y  a  aucun  dessin  endothélial 
sur  leur  paroi  ;  ils  sont  exclusivement  formés  par  une  lame  de  proto- 
plasma  granuleux  dans  laquelle  sont  semés  des  noyaux.  Dans  les  intei - 
\ ailes  des  capillaires,  on  trouve  un  certain  nombre  de  cellules  du  tissu 
conjonctif  issu  des  artérioles  afférente  et  efférente.  Ces  cellules  se  pré¬ 
sentent  sous  la  forme  de  noyaux  plats  très  minces,  logés  dans  les  coudes 
des  anses  ;  ils  ne  répondent  nullement  à  un  endothélium  continu,  ha 
surface  du  glomérule  ne  montre  donc  aucun  dessin  endothélial. 

c)  La  capsule  de  Howmann  limite  les  corpuscules  de  Malpighi  ;  elle 
est  perforée  à  l’un  de  ses  pôles  par  les  vaisseaux,  ouverte  au  po^A’PP0^ 
(col  du  corpuscule)  pour  se  continuer  avec  le  tube  contourné.  t\\e  es 

formée  par  :  .  .  .  .  •  i„ 

Une  membrane  vitrée  sans  structure,  qui  constituera  plus  lom  u 

membrane  propre  du  tube  contourné.  Fdle  fait  corps  avec  le  parenchyme 
rénal  dont  elle  est  séparée  par  une  rangée  de  cellules  conjonctn  » 
il).  C’est  de  celle  formation  conjonclne  pencapsulaire  que  pu 
dans  les  inllannnal ions  chroniques  du  rem.  les  lamelks  nm 
liples  dont  paraît  alors  formée  la  capsule. 


(  Renaut 


viennci 
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1  n  epithelium  cndolhéliformc ,  <|in  ne  se  réfléchit  pas  sur  la  surface 
du  (jlomérule  cl  ijm  résulte  de  la  transformation  de  I  épithélium  du  cul 
du  corpuscule. 

L’état  de  I  epithelium  endolliéliformc  sur  les  anses  glomérulaires  a  fait 
l’objet  d  un  certain  nombre  de  travaux.  Zimmermann  pense  que  le  feuil¬ 
let  externe  capsulaire  se  recourbe  et  revêt  les  anses  capillaires.  Voilera 
admet  I  existence  d  un  endothélium  continu  reposant  sur  une  basale  for¬ 
mée  de  Unes  li brilles  argentophiles  sur  laquelle  sont  des  péricytes.  Ran- 
derath  décrit  ce  revêtement  sous  le  nom  de  glomérulolhélium  ;  le  feuillet 
externe  est  pariétal  et  épithélial,  le  feuillet  interne  est  viscéral  et  mésen¬ 
chymateux.  Borst  décrit  également  un  revêtement  épithélial  continu 
sur  les  anses  vasculaires.  Bargmann  s’élève  contre  une  semblable  descrip¬ 
tion  :  pour  lui,  le  feuillet  externe  est  formé  par  un  épithélium  aplati  et 
continu,  le  feuillet  interne  est 
discontinu,  formé  de  cellules 
rameuses  :  péricvtes.  \  on 
Mœllendorff,  chez  la  gre¬ 
nouille,  admet  à  la  surface  du 
glomérule,  une  couche  dis¬ 
continue  de  cellules  (péricv¬ 
tes)  ;  il  ne  s'agit  doue  pas 
d'un  rentable  feuillet  viscéral. 

Pour  lui,  contrairement  à 
Zimmermann,  il  n’existerait 
pas  de  tissu  conjonctif  à  l'inté- 
neur  du  glomérule  humain, 
dont  les  anses  seraient  parfai¬ 
tement  libres  les  unes  par  rap¬ 
port  aux  autres.  Marinesco  et 
Bratianu  décrivent  des  histio¬ 
cytes  lipophagiques  dans  le 
glomerule.  la  Koue-Tchang, 
puis  Marshall  et  Smith,  ont 
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Corpuscule  de  Malpighi  :  abou- 


ehement  du  segment  contourné  dans  la  cap¬ 
sule  (d'après  Koi.i  ikkh). 

C,  segment  contourné;  —  G,  peloton  vascu¬ 
laire;  —  K,  capsule;  —  e,  épithélium  de  la 
capsule  ;  —  c,  épithélium  de  transition  avec 
le  segment  contourné  ;  —  m,  membrane 
propre  de  la  capsule  ;  —  gf,  anses  vasculai¬ 
res  ;  —  sv.,  novau  du  syncytium. 


été  les  premiers  a  décrire  chez  le  poulet  un  tissu  dense,  le  corpuscule 
étant  très  pauvrement  vascularisé.  Chez  1  opossum,  il  existe  pour 
Mc.  \ider  des  glomérules  atypiques  avec  une  capsule  de  Bowmann  revê- 
'IH  P<u  1111  épithélium  constitué  par  de  hautes  cellules  cylindriques. 

La  cavité  de  la  capsule  se  dessine  normalement  sous  la  forme  semi- 
lunane  et  paraît  vide. 

J,  ^ 1  pu  le  tubulaire  ou  cul  du  corpuscule  de  Malpighi  présente  à  dil¬ 


uer 


ne  portion  rétrécie  ou  col  proprement  dit,  et  une  portion  droite 
qm,  api  es  un  roui  t  trajet,  se  continue  à  plein  canal  avec  le  tube  con- 
0,11111  •  'Lins  cette  portion  droite,  la  lumière  est  circulaire,  bordée  par 
ni  i .uig  de  relhdes  prismatiques  montrant  dans  leur  zone  infra-nucléaire 
a  uition  de  lleidenhain . 


.K)0 
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L  abouchement  du  segment  contourné  dans  In  capsule  de  Boxvmann 
esl  loin  de  se  faire  lou|ours  j>ar  une  portion  rétrécie  ;  souvent,  chez  les 
înamnulères  el  particulièrement  (lie/  Illumine,  cet  abouchement  est 
constitué  par  un  évasement  progressif  du  tube,  cl  on  voit  ainsi  les  bor¬ 
dures  en  brosse  se  continuer  insensiblement  avec  1  endothélium  de  la 
capsule. 

(liiez  le  même  su  (et ,  les  glomérules  peinent  être  de  tailles  moyennes. 
Il  semble  exister  des  glomérules  volumineux  et  de  petits  glomérules 
I  Défrisé  et  Barelli,  Masuroxx ski  ).  Défrisé  et  Barelli  ont  mesuré'  la  taille 
de  ces  glomérules  :  surfaces  exprimées  en  a.J  : 

72.9G2  4-  1.911 
•">'1.87/1  +  1.09  G 
30. 722  +  :?./|/|0 

Les  premiers  existent  au  mxeuii  des  voûtes  vasculaire."  accolées  aux 
veinules,  (liiez  I  homme  celle  différence  entre  le  glomérule  périphéri¬ 
que  el  li‘  glomérule  central  est  décrite  seulement  pendant  la  croissance, 
entre  la  naissance  el  •>,*>  ans,  âge  auquel  les  diamètres  des  glomérules 
centraux  et  périphériques  seraient  identiques.  Ilerlsog  a  insisté  sur  les 
gros  glomérules  de  I  époipie  embrvonnaire.  (les  divers  aspects  dans  I  (Hat 
des  glomérules  n  indiquent  pas  nécessairement  des  variations  d  ordre 
pl  i\  siolomque. 

J.  M.  Il  avmann  et  Isaac  Starr  1  1)  en  utilisant  I  mieclion  de  vert  B 
de  Janus  ont  recherché  le  nombre  de  glomérules  ouverts  à  la  circulation 
dans  un  temps  donné.  La  moyenne  était  de  \o.  à  oO  0/0  ;  en  provoquant 
de  la  vaso-dilatation  rénale  (caféine)  ou  de  la  \  aso-eonslrietion  (adréna¬ 
line)  ils  augmentent  ou  diminuent  le  nombre  des  glomérules  ouverts  à 
la  sécrétion.  Ils  ont  pu  arriver  à  faire  xaner  de  •  >  à  100  0/0  1  ensemble 
des  glomérules. 

Tous  les  ijlonnTulçs  lie  fond mnnent  donc  fins  toujours  en  même 
lenijis  (Richards  et  Smidt,  Ixbaimlkar  ).  Nous  \  errons  tpi  en  ce  qui  con- 
cerne  les  tubes  iirmilères,  il  existe  de  semblables  alternances  fonction¬ 
nelles. 

Variations  fonctionnelles.  Bellerer  admet  I  existence  de  modifica¬ 
tions  st  met  11  raies  port  a  lit  su  r  le  glomérule  :  La  ni  v ,  Mayer  et  Bal  lierx  ■’  y 
n  ont.  par  contre,  jamais  pu  mettre  en  éxidenee  une  dillérence  histolo¬ 
gique  quelconque  entre  les  glomérules  du  rem  en  étal  de  secrétion  nor¬ 
male  el  ceux  du  rem  en  étal  d  hx  persécrelion. 

Les  partisans  de  la  théorie  filtrante  du  glomérule  avec  réabsorplion 
tubulaire  décrivent  des  alternances  fonctionnelles  dans  létal  des  glo¬ 
mérules,  el  notamment  des  variations  de  volume  dont  ils  auraient  pu 
noter  l’existence  au  nixeau  d  un  même  glomérule. 

mi  ./ .  oi  ('./•/>.  iiiccl.,  nou'iiilin'  19’ >. 
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Le  tube  runlourué  du  rein  csl  par  excellence  Lélémenl  noble  dr 
l'organe.  (lest  sm-  celle  pm  i  ion  «pie  se  sonl  portés  les  principaux  efforts 
dos  cvtologisles  ;  sa  deseriplion  inérile  donc  d'èlre  faite  niinulieiisemenl 
Liant  la  partie  la  plus  délicate  de  I  épithélium  rénal,  le  luhe  contourné 
en  est  également  la  plus  diflicile  à  lixer  :  il  s'altère  très  rapidement  après 
la  mort  i  <  iaslaigiie  et  Balherv  (  i)  ;  Polieard  et  (ramier  )  (  a  )  ;  il  est  facile 
de  suivre  les  dillerenles  moddical ions  «pic  font  sulur  à  sa  struelmx  ' 
diver-  processus  d  aulolxse  cada\ ériipie  (Balherv)  (3).  Certaines  de 
parties  consliluanles,  |«*|le  la  hordure  en 
brosse  demandent  des  procèdes  de  lixa- 
tion  spéciaux  et  une  teelinnpie  minu¬ 
tieuse  :  on  s  explupie  ainsi  comment  de 
nombreux  auteurs,  ne  tenant  compte  ni 
des  alterations  de  fixation,  ni  des  proces¬ 
sus  de  caila \ crisa I ion ,  ont  décrit  avec  un 
grand  luxe  de  détails  toute  une  série  d  al¬ 
teration-  a  i  la  Ion  m-pa  1 1  îolmru  p  les  oui,  eu 
réalité,  n  existent  pas  (  Balherv )  (lig.  10, 

•  •  ■  i  ■’  1 .  I  ne  etude  a  nu  lomo  -  pal  holon  k  pie 
de  la  cellule  rénale  portant  sur  des  pièces 
d  autopsie  ou  uisullisammenl  fixées  est 
illusoire  au  moins  en  ce  «pu  concerne  les 
alterations  fines  <  I  «  *  la  cellule  ;  ce  sont  ce¬ 
pendant  les  plus  importantes  dans  I  mler- 
pi  cl  a  I  ion  de  la  pl  i  \  siologie  pa  1 1  inlog  apte  de 
la  plupart  des  grands  sxndromcs  rénaux. 

■‘Il  <  ol  la  bora  I  ion  avec  Ivan  Bertrand  (“I  M  (i.  Madzigeorgiou,  .liislm 
Besançon  a  utilise  un  procédé  spécial  :  la  micrographie  en  infra-roiiü'e 

•  oinporlanl  d  une  pari  I  utilisation  des  ravons  peu  rél'rangihles  et  |  «* 1 1 1  - 

POI“  '"nuiie  colorants  Instologupies,  de  sensibilisateurs  pholographi- 
'|U( <  idte  lecliunpie  confirme  les  données  antérieurement  aripuses  cl 
(•i'iiikI  a  s  s  «  *  z  aiseinenl  I  étude  «b“  !  appareil  granuleux  et  de  I  appareil 
de  (b, Ci.  11 


«1«*  rein  nomuil  de  I; 


a  j>i  1 1 . 


'  Description  des  éléments  constitutifs  du  tube  contourné.  — 
,J<  '"j11  '  nnlourue  aurait,  pour  Sappey,  chez  I  homme  adulte,  une 
IZlllll<  'P  mdliniel res  de  longueur  ;  ces  mesures  sonl.  en  réahlé,  très 

approximatives. 

11  d i - 1 1 1 1 g u e  a  ce  tube  coulourne  deux  portions  I  une,  imliale.  à 

5  .  "  '  17  mars  lym;  I  rcli.  \léd.  cj/c  ,  septembre  iquc 

" 11  'IUI  d  *<AitMi  n.  Sur.  biol.,  décembre  iqo5. 
llièse  Paris,  inoâ. 
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circonvolutions  multiples  an  voisinage  du  gloinérule  présente  chez  cer¬ 
tains  vertébrés  inférieurs  des  diverticules  terminés  en  culs-de-sac.  Ces 
diverticules  sont  de  longueur  variable  ;  courts  chez  les  cyclostomcs,  ils 
sont  fort  étendus  chez  les  téléostéens  et  les  ophidiens.  La  structure  de 
ces  diverticules  a  été  étudiée  par  Regaud,  Policard  et  Mavvas  ;  elle  est 
idenlujue  à  celle  des  segments  principaux  ;  or,  Regaud  et  Policard  font 
remarquer  que  la  réabsorption  tubulaire  admise  par  beaucoup  d’auteurs 
ne  peut  se  faire  au  niveau  des  diverticules  et  cependant  la  sécrétion 
semble  s’y  opérer  de  la  meme  façon  ;  il  y  a  là  une  objection  sérieuse  à 
la  théorie  de  1  échange  équnnoléculaire  de  Koranyï  et  à  celle  de  la  liltra- 
tion  réabsorplion  de  Cushnv.  L  autre  portion,  terminale,  est  plus  rec¬ 
tiligne,  parfois  ondulée  ;  ces  deux  portions  ont  une  structure  identique. 
Certains  auteurs  cependant  admettent  de  légères  différences  en  rapport 
avec  leurs  fonctions  (Suzuki  ). 


l  ig.  io.  —  Alterations  provenant  d’une  fixation  défectueuse  par  le  formol. 

Le  tube  contourné  se  continue  avec  le  segment  grêle  de  llenlc  ;  mais, 
fait  important,  il  n  existerait  pas  en  ce  point  de  rétrécissement  ;  c  est  la 
hauteur  seule  de  l'épithélium  tubulaire  qui  diminue  pour  certains 
auteurs  ;  le  diamètre  de  la  lumière  du  tube  ne  change  pas  (Disse)  ;  ce 
dernier  fait  paraît  contestable. 

Le  tube  contourné  présente  une  série  d’éléments  constitutifs;  on  se 
servira  (i),  pour  la  fixation  et  la  coloration  des  coupes,  soit  du  liquide 
de  van  Gehuchten  avec  coloration  suivant  la  méthode  de  Sauer  (héma- 
toxvline  ferrique,  fuchsine  acide),  soit  du  liquide  J.  de  Laguesse  avec 
méthode  de  coloration  de  Galeolti,  soit  enfin  de  la  technique  de  Regaud. 
La  première  méthode  de  coloration  permettra  d’étudier  le  mieux  h 
tube  dans  son  ensemble  ainsi  que  la  bordure  en  brosse  ;  les  deux  autres 
seront  plus  particulièrement  appropriées  à  la  recherche  des  enclaves  pro¬ 
toplasmiques  et  des  mitochondries. 


(H  Uvmiatv.  Thèse  Paris,  i()o5. 
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Membrane  basale.  —  Celte  membrane  revêt  uniformément  la  surface 
extérieure  des  tubes  ;  elle  se  colore  intensément  en  rouge  par  la  fuch¬ 
sine  acide  ;  elle  paraît  homogène  ;  une  élude  très  approfondie  permet¬ 
trait  d  v  déceler  trois  éléments  : 

a)  Hes  fibrilles,  formant  un  feutrage  externe  (Siegfried)  ; 

M  Une  membrane  interne,  hyaline  cl  homogène  (  Boccardi  et  Citelli), 
présentant  par  places  sur  sa  surface  interne  de  petites  élevurcs  en  forme 
de  très  fines  crêtes  ; 

c)  Un  ciment  unissant  entre  eux  les  éléments  précédents. 

Entre  les  cellules,  il  existe'  des  espaces  inlercellulaires  remplis  par 
une  substance  réfringente  mise  en  évidence  par  la  méthode  au  chromale 
d  argent  de  Golgi.  Pohcard  signale  une  disposition  festonnée  de  la  base 
d  implantation  et  de  la  partie  basale  des  plans  côtés. 

Corps  protoplasmique.  —  Le  corps  protoplasmique  des  cellules  des  tubes 
contournés  apparaît  nettement  sur  une  coupe  perpendiculaire  à  1  axe  du 
tube.  On  voit  alors  que  le  tube  lui-même  est  formé  par  l'accotement  de 
plusieurs  cellules  dont  on  ne  distingue  que  très  vaguement  et  souvent 


meme  pas  du  tout  les  limites  latérales,  en  sorte  que  le  corps  protoplas¬ 
mique  du  tube  apparaît  comme  constitué  par  une  bande  protoplasmique 
circulaire  parsemée  par  places  de  novaux  (fig.  q  ).  Ceux-ci  apparaissent 
nettement  en  faisant  \aner  la  \is  imrromélrique  ;  c  est  qu  ils  ne  sont 
pus  tous  situés  sur  le  même  plan. 

Policard  diltcrencie  dans  ce  corps  protoplasmique  : 
c 1  Le  prolnplasma  proprement  <lit.  en  apparence  non  diltérencié. 
j  mue  sur  des  préparations  fraîches,  examiné  en  milieu  isoionique,  le 
Otoplasma  est  formé  par  une  substance  hyaline,  remplie  de  granula- 
10ns  excessivement  fines  et  réfringentes. 


/•’.  HA  TH  Eli  ) 
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Sur  îles  préparai ions  I i \T*es  par  les  vapeurs  il  acide  osmique,  on  dis¬ 
tingue  une  slruelure  alvéolaire  1res  nelle.  Les  lixaleurs  ordinaires 
l(*raienl  éclater  les  vacuoles  ipn  s  ouvriraient  les  unes  dans  les  autres  et 
donneraient  1  apparence  d  un  réticulum  irrégulier.  Théoliari  admet 
I  existence  d  un  réticulum  protoplasmique  à  mailles  allongées  suivant  le 
grand  axe  de  la  cellule,  présentant  de  Hues  granulations  en  ses  points 
nodaux. 

Ln  réalité,  il  < -I  très  difficile  de  se  faire  une  idée  exacte  de  ce  < j ne  doit 
être  la  structure  réelle  de  ce  proloplasma,  car  tout  fixateur  ipiel  qu  il 
soit  et  toute  agression  expérimentale  traumatisme  même  léger,  réfri¬ 
gération)  sont  pour  lui  une  cause  de  modifications  profondes. 

h)  Le  pvoloulftsnui  différencié. 

Il  comprend  : 

i  "  Les  mitochondries  ; 

Les  enclaves  protoplasmiques. 

i  "  Mi  roiuioxDHiES.  —  Les  mitochondries  comprennent  dune  part 
des  formations  en  apparence  filamenteuses,  situées  surtout  dans  la  por¬ 
tion  basale  de  la  cellule  :  ce  sont  les  filaments  ou  In'donnets  de  lleiden- 
hain  ;  d  autre  part,  des  (jvimnlatUms. 

Les  travaux  très  nombreux  de  ces  dernières  années  relatifs  aux  mito¬ 
chondries  ont  fait  de  ce  groupe  «  un  capul  ntorltniin  dans  lequel  s  en¬ 
tassent  les  productions  les  plus  diverses  »  (Cliampv  ). 

Les  formations  mitochondriales  sont-elles  un  élément  normal  de  la 
cellule  ribiale  vivante,  ou  bien  n’apparaissent-elles  qu  à  la  mile  de  lac- 
lion  des  liquides  lixaleurs  Il  faudrait,  pour  pouvoir  admettre  avec  cer¬ 
titude  la  première  hypothèse,  observer  ces  éléments  sur  le  ti-su  frais; 
or,  en  opérant  sur  le  rem  frais,  soit  par  I  examen  direct  au  microscope, 
soit  par  un  procédé  spécial  d  éclairage  des  préparations  microscopiques 
sur  fond  noir,  M  (llievmlon,  Maver  et  L.  Italherv  (  i  ),  ont  bien  pu 
retrouver  certains  ('déments  du  tube  contourné  et  distinguer  des  granu¬ 
lations  réfringentes,  mais  punais  des  bâtonnets  proprement  dits. 

Par  contre,  en  se  servant  comme  fixateur,  soit  du  liquide  de  Van 
(  ieliiK  bien,  soit  du  liquide  .1  de  Laguesse  (fig.  i.L,  on  constate  nelle- 
ment  ces  formations  mitochondriales.  Nous  ferons  remarquer,  cepen¬ 
dant,  (pie  la  lixali  >n  par  le  liquide  de  \an  (iehurhlen,  suivie  de  la  colo¬ 
ration  à  I  hémaldwhnc  ferriqiie-fuchsme  acide,  ne  décide  que  les  bâton¬ 
net-.  et  encore  I  identité  de  ce-  lormal ions  avec  celles  obtenues  avec  le 
liquide  .1  de  Laguesse  n  est  pas  certaine. 

Lu  réalité,  les  formations  mitochondriales  seront  étudiées  en  se  ser¬ 
vant  soit  du  liquide  .1  de  Laguesse  avec  coloration  suivant  la  méthode  tic 
fialeolli,  soit  en  utilisant  la  méthode  de  negaud. 

Nous  ferons  rentrer  les  bâtonnets  de  llcidcnham  dans  le  groupe  des 
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n i i I < >«  I i < >n< 1 1  i«' >  loin  (Mi  taisant  remarquer  <|ii(‘  (  <‘ 1 1 a 1 1 1 s  auteurs  les  en  (lis- 
linguenl . 

(  >n  tend  a ii lourd  li  u  i  à  admell  ri'  (  i  ).  à  la  su  île  des  I  revaux  d  (  tverlon . 
Albreeht ,  Schneider,  Launov,  l’auré-Fremief ,  Maver,  Schaeffer  cl 
Hatherv.  (’uaecio,  \sclioll,  elc.,  iiue  les  rliondriosomes  soûl  constitues 
à  la  fois  par  des  substances  protéiques  et  des  substances  grasses  ;  ces 
dernières  sont  plus  abondantes  dans  le  cliondriome  une  dans  le  proto- 
plasma  ;  ce  sont  des  lipoïdes;  (  iullierinond,  Prenant,  Polnard  ont 
étudie  les  rapports  des  mitochondries  avec  les  pigments. 


i  Hàtonnets  de  1 1  cnlrn  Imiii .  —  li.  I  leidenham ,  en  i  'i ,  sur  des 
dissociations  de  rems,  avait  constaté  à  la  base  des  cellules  rénales  une 
striation  basale.  Cette  striation  était  due,  pour  lin,  à  la  présence  de 
filaments  ou  bâtonnets  (sliibchcn  ). 


l'io-  '■>.  —  I  abcs  cou lourn  ■-  i 
(oit.  Galcolti).  Oc.  X. < ■  i - ~  co;i i j > . 


r.il  normal:  fixation  au  ]ii|iiido  .1  de  l.agucssc 
i  i,  Imm.  liom.  i,5-i, ao  (Max  i  n  cl  Hvmikio 


i I <*i< Ici 1 1  ia i n  <  n  )  étudiait  en  réalité  les  cellules  rénales  dissociées  dans 
b  ninh bdate  d  ammomaipie  ou  le  bichromate  d  ammoniaque  à  n  <>  <>. 

Æ  pioloplasma  était  décompos.ible  en  un  grand  nombre  de  bâtonnets 
paidlleles,  cylindriques  et  1res  tins,  traversant  toute  la  couche  épithéliale 
en  lignes  radiées. 


ht* s  bâtonnets  di 
"n  des  éléments  \ 
tournés. 


ts  de  I  leidenham  ont,  dès  lors,  été  considérés  comme 
raunenl  caractéristiques  des  cellules  des  tubes  con- 
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L  ulenlilication  dos  bâtonnets  et  des  ciiondrioconles  a  été  faite  par 
1  tendu  et  I )olieard . 

Siège  des  bâtonnets .  —  Les  bâtonnets  siègent  dans  tout  le  segment 
sous-nucléaire  de  la  cellule  ;  ils  vont  de  la  membrane  basale  vers  la 
lumière  centrale  qu  ils  n’atteignent  pas  ;  ils  s’arrêtent  dans  la  région  du 
noyau,  parfois  dépassent  plus  ou  moins  celte  zone  ;  ils  paraissent,  du 
reste,  indépendants  de  la  membrane  basale. 

ispeet.  —  Avec  la  fixation  au  liquide  de  Van  Gehuchlen  et  coloration 
à  I  béinatow line  ferrique,  les  bâtonnets  apparaissent  plutôt  sous  forme 
de  filaments  intimement  serrés  les  uns  contre  les  autres. 

Si  on  emploie  le  liquide  J  de  Lagucsse  et  la  coloration  de  Galeotti, 
on  constate  de  gros  bâtonnets  fucbsinophiles  nettement  distincts  les 
un"  des  autres  ;  ces  bâtonnets  présentent  des  aspects  un  peu  différents 
suivant  les  animaux  ;  chez  le  lapin,  par  exemple,  et  le  chien,  les  bâton¬ 
nets  sont,  tout  en  étant  très  nets,  moins  volumineux  que  chez  le  rat; 
chez  ce  dernier  animal,  la  striation  occupe  une  très  grande  hauteur  de  i 
la  cellule. 

Constitution .  —  On  est  loin  d’être  d  accord  sur  la  constitution  de  ces 
éléments. 

Schachowcr,  K.  anse,  Bohm  et  Davidoff,  Landauer  attribuaient  1  as¬ 
pect  strié  aux  cannelures  des  plans-côtés  de  la  cellule  ;  Théohari  (i)  nie 
l'existence  des  bâtonnets. 

Van  der  Stricht,  Rothstein,  Sauer  (a)  admettent  que  les  bâtonnets 
consistent  en  des  séries  de  granulations  reliées  entre  elles  par  des  réseaux 
protoplasmiques.  Polieard  (3)  s’élève  contre  cette  opinion  ;  il  fait  reniai-  j 
quer,  avec  juste  raison,  que  les  bâtonnets  sont  très  fragiles  ;  pour  lui,  | 
une  cause  pathologique  même  légère,  une  altération  cadavérique,  amène 
la  désagrégation  des  bâtonnets  en  grains,  et  il  paraît  admettre  ainsi  la 
structure  purement  filamenteuse. 

Cependant,  il  ajoute  que  <(  les  bâtonnets  ne  se  présentent  pas  sous 
une  forme  invariable  ;  ils  sont  polymorphes  dans  une  certaine  mesure  ))  ;  1 * 3 1 
et  il  décrit  même  «  trois  types  de  filaments  :  filament  continu,  filament  1 
formé  de  quatre  à  huit  articles  bacillilormes,  filament  granuliforme. 

fin  réalité,  il  se  rallie  à  une  opinion  admise  par  A.  Mayer  et  Rathery 
concernant  le  polymorphisme  de  la  striation  ;  la  transformation  du 
bâtonnet  en  granulation  (chondriome,  ciiondrioconles,  etc.),  n  est  pas  I 
pour  nous  le  fait  d’une  altération  cadavérique,  mais  relève  soit  d  un 
acte  physiologique,  soit  d'un  acte  pathologique.  On  peut  se  demander,  i 
cependant,  si  le  bâtonnet  résulte  de  l’aceolemenl  simple  ou  de  la  fusion  i 
de  granulations,  ou  s’il  n  existe  pas  un  filament  réunissant  ces  granula-| 
lions. 

(i)  Th.  t'a  ris,  1900. 

(■>)  Arcli.  /.  mikr.  Anal.,  1895,  Bd.  XL\I. 

(3)  Thèse  t.yon,  1909;  Soc.  biol.,  i9or>-i9r>7;  ./.  Phys,  et  Pathologie,  190S- 
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Variations  sécrétoires.  —  Regaud  (‘I  Policard  (i),  die/  les  serpents 
cl  Jes  batraciens,  oui  monlré  (|nc  les  variations  d  aspect  des  filaments 
mitochondriaux  «  coexistaient  régulièrement  avec  des  variations  du  pro¬ 
duit  de  sécrétion  ». 

\.  Maver  et  I la 1 1  îcry  oui  constaté,  en  étudiant  «  I  liistophysiologie  de 
la  sécrétion  urinaire  des  mammifères  (d  i  »,  <pi  on  assistait  à  une  dispa¬ 
rition  progressi\e  des  striations  do  lïcidenhain  «pu  se  segmentent  et 
sont  remplacées  par  des  granulations  fuchsinophiles  de  plus  en  plus 
fines .  Nous  admettrons  donc  pleinement  «pie  les  variations  d’aspect  des 
bâtonnets  dans  les  différents  tubes  correspondent  à  des  variations  d  ordre 
sécrétoire. 

Policard  (3)  conclut  «  qu  il  n’y  a  pas  de  rapport  direct  entre  les 
bâtonnets  et  les  grains  de  sécrétion  ;  ceux-ci  se  formeraient  près  du 
noyau,  loin  des  bâtonnets  (  franibusti)  ».  Cependant  «  il  ne  s’ensuit  pas 
qu  il  y  ait  entre  ces  deux  formations  une  complète  indépendance  phvsio- 
logique  ».  Les  bâtonnets  pourraient  jouer  un  rôle  indirect  dans  l’élabo¬ 
ration  des  grains. 

Renda  pensait  que  les  bâtonnets  avaient  une  fonction  contractile  ; 
Heidenhain  leur  fait  jouer  un  rôle  dans  «  le  dispositif  de  résistance  aux 
actions  extérieures,  tendant  à  déformer  la  cellule  ». 

En  réalité,  ces  bâtonnets  ont  un  rôle  actif  dans  la  sécrétion. 

Granulations.  —  En  étudiant  une  coupe  fixée  au  liquide  de  Van 
Gehuchten  et  colorée  à  1  hématoxyline  ferrique,  on  constate  que  le  seg¬ 
ment  sus-nucléaire  de  la  cellule  est  constitué  par  un  amas  de  granula¬ 
tions  I i nés  disposées  sans  ordre.  Si  on  s  adresse,  au  contraire,  à  des 
coupes  lixécs  au  liquide  J  de  Laguesse,  avec  coloration  de  Galeolti, 
A.  Mayer  cl  Rathery  ont  montré  qu  on  pouvait  rencontrer  divers  types 
de  granulations  : 

I)  une  part,  des  granulations  vertes  ou  rouges  entre  les  bâtonnets  de 
la  zone  sous-nucléaire  ;  chez  certains  animaux,  comme  le  rat,  on 
retrouve  entre  les  bâtonnets,  de  place  en  place,  de  grosses  granulations, 
intensément  colorées  en  vert  et  entourées  d’une  auréole  claire  ; 

I)  autre  part,  des  granulations  plus  nombreuses  dans  la  zone  sus- 
nucléaire  ;  ces  granulations  sont  vertes  et  rouges,  mais  ces  dernières 
sont  plus  abondantes. 

1  Enclaves  protoplasmiques.  —  Sous  le  terme  d'enclaves  proto¬ 
plasmiques,  Policard  comprend  «  tout  ce  qui,  n’étant  pas  ou  n’étant 
pus  le  protoplasma  général  vivant  et  agissant  lm-mème,  est  logé  au 
sein  du  corps  cellulaire  de  façon  qu’on  l’y  trouve  inclus  ».  Cette  défini  - 
l,0n,  de  1  aveu  meme  de  son  auteur,  ((  laisse  beaucoup  à  désirer  ». 

•  bi°l.,  i <j<> i ,  1902,  190.3,  1908;  Arcli.  Anal,  microsc.,  (.  VI,  |>|>.  iqi.'>S:>; 
-•  \ssoc.  Anal.,  1902. 

(y  Soc.  biol.,  1907,  1908. 
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l'evel  décrit  dans  les  cellules  rénales  des  amplnbiens  : 

a)  Le  ehondnome  ; 

b)  Le  vaeuome  renfermant  un  proloplasma  d 'élaboration  el  se  Ixou- 
%  a n I  à  la  zone  équatoriale. 

Lu  réalité,  nous  désignerons  sous  le  tenue  générique  d  enclaves  f>vo- 
l<>l>lasini<incs  les  productions  intracellulaires  autres  que  celles  précé¬ 
demment  décrites.  Certaines  de  ces  enclaves  sont  encore  très  mal  con¬ 
nues  et  même  leur  existence 'réelle  est  sujette  à  caution. 

\< ms  décrirons  : 

a)  |)es  grains  de  ségrégation  et  de  sécrétion  ; 
b  )  I  )es  \  ac noies  lipoïdes  ; 
c  )  I  )es  \  acu(  »les  ; 
il )  I )es  grains  de  pigment  ; 

c)  L  appareil  de  (  iolgi. 

ii)  (liims  ni-:  siaaiKii  \tiox  i  i  de  skciiktiox .  - —  Certains  auteurs  ont 
note  I  existence  de  ijniiiis  alhuniiimiili’s.  Signalons,  à  ce  sujet .  Ie>  travaux 
de  Uotlislem,  rramluisli,  I  héohari,  Ferrât  a.  (le  dernier  auteur  admet 
cliez  certains  animaux  I  existence  de  granulations  dérivées  de  la  substance 
acidoplule  du  noxau  :  il  s  agirait  là  de  grains  de  sécrétion  ;  ces  grains, 
qu  on  ne  retrouve  ni  chez  I  homme,  ni  chez  beaucoup  des  mammifères 
adultes,  tels  que  le  cobave,  le  lapin,  le  rat  ï sur  ce  point,  les  histologistes 
sont  actuellement  d’accord),  existeraient,  par  contre  chez  les  animaux 
hiberna n I  s  (  hérissi  ni ,  ma rnn >  Ile)  IL  et  \ .  Mon 1 1  ). 

rnhondeau,  Regarni  et  Pohcard  ont  décrit  des  grains  de  ségrégation 
dans  le  corps  protoplasmique  des  cellules  du  tube  contourné  du  rein  de 
certains  animaux  (lamproie,  serpent).  Ils  doivent  absolument,  pour 
nous,  être  différenciés  des  granulations  d  Mtinann  appartenant  aux  lor- 
malioiis  mitochondriales.  Lu  réalité,  les  animaux  hibernants  mis  à  part, 
on  n  a  pu  retrouver  chez  les  maminilères  des  grains  de  ségrégation  ana¬ 
logues  à  ceux  étudiés  chez  les  poissons,  les  reptiles  et  les  batraciens. 
A.  Pohcard  aurait  observé  dans  b*  rein  du  rat  à  la  naissance,  des  gra¬ 
nulations  caractéristiques,  ne  se  retrouvant  pas  chez  I  adulte  el  qu  il 
rapproche  des  grains  des  animaux  hibernants. 

\.  Maver  et  Ralberx  ont  décrit  chez  le  liipmamhis  legm.xm  Lmnc 
des  granulations  brun  verdâtre  dont  ils  ont  réservé  la  signification. 

Les  rapports  entre  le  ehondnome  el  les  grains  de  sécrétion  sont  très  I 
discutes.  Laguesse  (*l  Debevre  (  là,  sans  le  prouver,  admettent  1  exis¬ 
tence  de  grains  de  sécrétion  en  vacuoles,  colores  par  le  vert  Janus  et 
qui  dépendraient  du  rhondrionie.  Morelle  lait  jouer  un  rôle  dans  le 
processus  d'élaboration  des  grains  au  proloplasma,  au  rhondrionie  et 
à  I  appareil  de  (îolgi.  Nassonol,  Sagoucln,  Rouen  ad  met  lent  que  le> 
grains  de  .sécrétion  se  forment  à  I  intérieur  de  I  appareil  de  (îolgi.  Parai 
et  Painlevé  (:i  )  eoneluenl ,  au  contraire,  que  «  le  vaeuome  est  seul  po»- 

ii  Soc.  biol.  I.ill<’,  ()  février  ni-’a. 

(•o  Soc.  /i/o/.,  17  janvier  uro>. 
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Jm  leur  ili1  grains  «le  sécrétion  :  il  n  x  a  pas  transformation  directe  «lu 
chondriome  en  «‘es  grains  ;  la  présence  «In  chondriome  «“'I  sans  nul 
doute  aussi  indispensalile  «pie  celle  «In  novan,  mais  son  rôle  reste 
inconnu  )). 


h  )  \  vcroi.i'S  i  leomi  s.  La  graisse  se  renconlre  dans  le  rein  normal 
kollilvcr,  (  ïurw  ilscli ,  Saner,  Begaud  el  Policard,  Trihondeau,  ch  .  . 
\zeiua  en  (''h''  noie  la  présenta*  de  graisse  en  «pianlilé  aliondanle  dans  les 
tabules.  Feyel  en  a  déeril  eliez  le  «  liai  el  pendanl  la  \  ie  intra-utérine 
chez  le  chien  el  chez  le  rat.  Les  corps  gras  sons  lorme  de  lécil lialluiini- 
nes  oui  été  notés  dans  le  lissn  rénal  par  L.  Liebermann.  <  )n  penl  décrire, 
avec  Policard,  trois  variélés  de  corps  lipoïdes  : 

i  Les  vacuoles  lipoïdes  réiluisanl  l'acide  osmiiiiic.  Ces  vacuoles  »• 
présentent  sous  forme  de  gouttelettes  plus  ou  moins  volumineuses,  xu- 
loul  reparties  vers  la  hase  «h*  la  cellule  ;  cependant,  on  peut,  dans  cer¬ 
tains  cas,  constater  «les  amas  graisseux  sous  tonne  de  langes  \acuolos 
farcissant  toute  la  cellule.  Cloné  a  noté  ce  tait  dans  le  rein  de  la  femelle 
pleine  :  dans  et*  cas,  la  cellule  est  bourrue  de  grosses  granulalnms  yrais- 
sei>es  occupant  toute  la  cellule  et  masquant  presque  complètement  les 
autres  parties  constituantes  du  protoplasme . 

Baroncito  el  Beretla  ont  décrit  le  meme  lait  chez  les  animaux  hiher- 
nanK  holliker  chez  le  porc  gras,  \ulpian,  Parrot,  Cornil,  Mulon  chez 
le  (  liât.  Mayer  et  Balherx  (i)onl  noh*  également  cli«*z  h*  lupinanihis 
tegiuxm  la  pivscnce  de  graisse  sous  lorme  d  amas  xolummeux. 

Il  semble  «pie  les  diverses  granulations  graisseuses  colorahles  par 
1  acide  osmiipie  ne  sont  pas  toutes  idenii.pies  entre  elles  (  A.  et  B.  Monfi. 
Nicolas). 


•'  Les  vacuoles  lipoïdes  ayant  les  réactions  de  la  myéline. 

Ces  xacuoles  ont  été  décrites  par  Regarni  et  Policard';  on  ne  les  aurait 
signalées,  en  ce  «pu  concerne  les  mammifères,  pour  Policard.  «pie  chez 
I  homme,  le  chat,  le  hérisson,  le  chien. 

Ces  xacuoles  sC  présentent  sous  forme  le  xésicules  très  inégales 
«ispei  I  et  de  xolunie  ;  I  hrmaloxx  line  cuprupie,  avec  fixation  suivant 
a  niethode  de  Y\  eigert-Begaud ,  colorerait  surtout  la  paroi  de  ces  for¬ 
mations;  1  hémaloxyline  ferriipic  modifierait  leur  contenu. 

Ces  xacuoles  sont  surtout  abondantes  dans  le  segment  sus-nucléaire, 
s  agirait  la,  pour  Bcgaud  el  Policard,  de  lécithine  ou  tout  au  moins 
((  (  Ull<'  combinaison  de  lecithme  et  d  albuminoïde  ». 


A.  \h 
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j*1"  (tes  pièces  loi lenieni  chromi<pu*e.s  <*l  après  coloration  à  riiématoxx- 
">e  chromo-cuprique  ou  à  l'hémaloxy line  ferri.pie  modiliée  suixanl  la 

l(,,  '  ‘  “  *“ . 1  corps  <(  bleu  xiolet  »  ;  ces  corps  sont  b(*aucoup 

les  tulies  hxperxrrélanls.  \.  Maver  et  Balherx  se 
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pins  abondants  dan 

|.  11  «  <  mande  si  on  pouxail  homologuer  ces  éléments  avec  l«‘-  corps 
"  *  '  1  r  Cegaud  i*l  Policard  ;  ils  n  ont  cependant  pas  conclu  d  une 
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façon  définitive,  les  modes  île  coloration  n  étant  pas  analogues  clans  les 
deux  cas. 

\.  Mayer  et  Rathery  ont  décrit  dans  le  corps  fungiforme  dn  poulpe  i  ) 
des  productions  ressendilanl  aux  vésicules  lipoïdes  de  Regarni  et  Poli- 
card . 

Mulon  retrouve  de  nombreuses  enclaves  graisseuses  chez  le  chat.  11 
distingue  une  graisse  colorée  en  noir  par  l’acide  osmique  et  une  graisse 
teintée  en  ronge  par  le  scarlach  ;  la  première  est  plus  abondante  que 
la  seconde  dans  les  tubes  contournés. 

Contrairement  à  la  théorie  d  Overton,  les  vésicules  lipoïdes  ne  ser¬ 
viraient  pas  de  condensateurs  notamment  pour  les  matières  colorantes 
Rcgaud  et  Policard). 

Millol  a  décrit  dans  le  rein  des  mammifères  carnassiers  des  enclaves 
graisseuses  abondantes  ;  ces  enclaves  sont  d  origine  sanguine,  elles  tom¬ 
bent  ensuite  dans  la  lumière  du  tube  et  sont  détruites  très  rapidement. 

J.  Verne  a  l’ait  une  élude  très  complète  des  enclaves  lipidiques  (voir 
p.  588)  ;  leur  localisation  varie  suivant  les  animaux;  on  les  retrouve 
souvent  dans  le  tube  contourné,  parfois  dans  la  branche  ascendante  de 
l  anse  de  Henlc,  parfois  dans  les  deux  branches  (chat). 

3°  La  substance  (j rosse  im firéfjnante.  Mulon  (:>.),  en  se  servant  d'une 
technique  spéciale,  admet  qu  il  existe,  tout  au  moins  chez  le  chat,  au  ; 
niveau  îles  bâtonnets,  un  corps  gras  à  l’état  d  imprégnation.  11  pense 
«  qu’au  niveau  des  bâtonnets,  au  niveau  des  grains  de  ségrégation,  il 
y  a  sans  doute  des  lécilhalbumines  ou  autres  lipoïdes  atlracteurs,  absor- 
beurs  et  neutrahsaleurs  de  toxines,  par  exemple  ». 

ci  \  agi  oi. es.  —  Il  ne  faut  pas  admettre  comme  telles  les  productions 
radiolaires,  décrites  par  Corml,  se  produisant  très  fréquemment  à  la 
façon  de  boules  sarcodiques,  déterminant  bien  souvent  une  rupture  de  ! 
la  bordure  en  brosse.  Reliant  cl  lfortoles,  F.  Rathery  (3) ont  bien  montré  J 
qu’il  s  agissait  là  d  un  artifice  de  préparation  relevant  d  une  fixation  | 
défectueuse  de  1  organe. 

il.  Lamv,  \.  Mayer  et  F.  Rathcrv  ont  décrit,  au  contraire,  des  i 
vacuoles  semblant  appartenir  au  tube  contourné  normal.  On  voit  ces; 
productions  d  une  façon  très  nette  en  cas  de  polyurie  provoquée  :  a  Ces 
vacuoles  sont  de  grosseur  variable,  depuis  les  plus  petites  presque  punc¬ 
tiformes  pisqu  aux  crosses  vésicules  occupant  presque  toute  la  hauteur  j 
de  la  cellule.  Files  sont  nettement  délimitées.  La  cellule  en  est  bour¬ 
rée  ;  le  proloplasma  apparaît  sur  les  coupes  troué  comme  une  écumoire,! 
ou  mieux  prend  I  aspect  d  un  grillage  à  mailles  inégales.  Cet  aspect  est 
1res  semblable  à  celui  des  cellules  de  la  sous-maxillaire  après  excita¬ 
tion  de  la  corde  ou  de  la  larrvmalc  après  injection  de  pilocarpine.  )> 

\.  Maver  et  F.  Rathery  ont  montré  qui'  des  petites  vacuoles  existent 
dans  le  rein  non  hv  persérrélanl  :  «  Si  on  examine  celle  région  (zone  sus- 

(i  )  Soc.  biol.,  1 90 G  ;  .lotira,  anal.,  janvier  1907. 

(’)  Soc.  biol.,  1909. 

(Si  Sur.  biol.,  190O;  .1 .  pltys.  et  palb.  çjen.,  1  qo(j  ;  Arch.  anal.  microscopbpie,  i9°9 
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nucléaire )  à  mi  très  tort  grossissement,  on  constate  qu’il  existe,  particu¬ 
lièrement  1res  près  de  lu  eellide,  de  1res  petites  vacuoles  incolores,  sou- 
\enl  à  demi  cachées  pur  les  granulations.  »  Ces  ailleurs  ont  retrouvé  ces 
vacuoles  non  seulement  cher,  le  lapin,  mais  encore  chez  le  chien  et  chez 
le  rat  :  chez  ce  dernier  animal,  elles  sont  même  beaucoup  plus  nombreu¬ 
ses  :  ((  loujours  petites,  apparaissant  dans  le  protoplasma  de  certains 
tubes  groupes  par  îlots  cl  légèrement  entr  ouverts.  Meme  dans  les  tubes 
fermés,  on  retrouve  quelques-unes  de  ('es  petites  vacuoles  ;  mais  elles 
sont  moins  apparentes,  hiles  \  sont  toutefois  plus  distinctes  (pie  chez  le 
lapin.  »  Du  reste,  Policard  semble  avoir  note  également  ces  productions 
chez  le  rat,  mais  il  les  considère  «  comme  difficilement  visibles  chez  les 
mammifères  »,  tandis  qu  elles  sont  «  plus  faciles  à  voir  chez  les  verté¬ 
brés  à  sang  froid  ».  \rnold,  I  ramhusti  avaient  autrefois  décrit  des 
vacuoles  sous-cul iculaires  ;  Megaud  et  Policard  admettent  que  chez  les 
animaux  à  sang  Iroid  li'  contenu  de  ces  vacuoles  condense  électivement 
le  rouge  neutre  ;  une  coloration  aussi  élective  ne  semble  pas  avoir  lieu 
chez  les  mammifères  (Arnold). 

Nous  verrons  1  importance  de  ces  vacuoles  en  ce  qui  concerne  les  phé¬ 
nomènes  histo-physiolognpics  de  la  secrétion  rénale. 

il  \  (in  vins  de  ciovii  vr.  —  Les  enclaves  pigmentaires  sont  rarement 
rencontrées  dans  le  rem  des  vertèbres  ;  elles  ont  été  signalées  cepen¬ 
dant  par  IL  Ileidenham,  et  chez  I  homme  par  Maas.  Disse  note  des  ura- 
nulations  de  pigment  rouille  dans  I  épithélium  des  tubes  contournés 
au  repos.  Menant  et  Horlolès  ont  décrit  un  pigment  vert  émeraude  chez 
la  lamproie,  Solger  un  pigment  jaunâtre  chez  la  grenouille. 

aies  a 
San 
et  la 

grenouille  par  Pappenheimer  (3)  ;  chez  le  triton  par  Avel  (4),  les  batra- 
'iens  par  Jassvvoin  (ai  (  i  ()■>.»),  et  chez  différents  animaux  (axolotl,  tri¬ 
ton,  rat,  souris,  lapin),  par  Nassonoff  (6). 

Avel  retrouve  I  appareil  de  Golgi  (techniques  de  Cajal  et  Kopsch  modi- 
lées  ,  dans  tous  les  segments  du  tube  urinifère  chez  Rana  fnsea  et 
Molge  Alpestris. 

L  appareil  se  montre  dans  les  éléments  du  glomérule  plus  ou  moins 
anime  dans  le  voisinage  du  noyau,  sans  que  1  on  puisse  préciser  sa  pola- 
"fe.  Dans  les  cellules  des  tubes  contournés,  l’appareil  est  plus  impor- 
ant.  loi i ne  d  un  ensemble  de  nodosités  unies  par  des  liens  très  lâches, 

I  situe  equatorialement  autour  du  noyau  ( grenouille)  dans  la  zone  infra- 

ll)  d.  soc.  med.-chir.  di  Paria ,  |>.  96. 

,'o)  ^',0rn-  d.  /?.  acad.  di  med.  di  Torino,  p.  34o. 
yy  | natomical  Record,  1916. 
a)  .Soc.  biol.,  i/|  mars  1924. 

(6  ^'dsch.  /.  /cil.  forsch.  11.  Mikrosk.  Anal.,  p.  37. 

Zeitschrift  /.  /cllforsch .  n.  Mikroskop.  et  Aria/.,  1926,  3  Band,  3  Iteft. 
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(o  \ pi’aheil  de  (ioi.gi.  —  L  appareil  de  Golgi  des  cellules  rén 
''te  surtout  étudié  chez  le  cobaye  par  Brugnatelli  (1908)  (1), 
Liorgi  (2)  fiqoq),  Rarmetti  (iqi9),  Kolmer  (1016),  chez  le  rat 
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dans  tous  les  autres  segments  du  cana- 


nucléaire  (triton).  Au  contraire 
lieule  urinaire  (anse  grêle,  segment  à  bâtonnets,  tube  excréteur)  l'appa¬ 
reil,  bien  développé,  se  trouve  dans  la  zone  supra-nucléaire. 

Brugnatelli  situe  I  appareil  au-dessus  du  noyau  sous  la  lumière  cana- 
lieulaire. 

\assonoff  (iig.  i  f\  )  constate  que  la  situation  de  I  appareil  varie  beau¬ 
coup  suivant  les  animaux  ;  cliez  1  axolotl,  le  rat,  la  souris,  le  triton,  il  a 
une  situation  sous-nucléaire  et  basale.  Chez  le  chai  il  a,  au  contraire,  un 
siège  snsnucléaire  ;  en  lin  il  existe  des  types  de  transition  :  les  éléments 
des  appareils  de  Golgi  entourent  le  noyau  nrculairement  «  au  niveau 
de  la  moitié  supérieure,  sans  descendre  au-dessous  de  l'équateur  vers 
la  base  de  la  cellule,  ni  s’éloigner  du  noyau  vers  la  lumière  du  tube  ». 

Lu  siqnificalinn  cl  le  rôle  de  I  appareil  de  Golgi  sont  très  discutés. 

Av  cl  souligne  la  situation  basale,  en 
rapport  avec  les  vaisseaux  sanguins,  de 
I  appareil  dans  les  cellules  du  tube  con-  i 
tourné,  et  pense  apporter  là  un  argument 
en  faveur  de  la  théorie  qui  attribue  à  ces  : 
éléments  un  rôle  de  résorption  :  on  sait, 
en  effet,  que  dans  toutes  les  cellules  glan¬ 
dulaires,  dont  la  polarité  est  connue,  I  ap¬ 
pareil  de  Golgi  est  situé  au  pôle  de  dé¬ 
charge.  Mais  d  après  1  élude  toute  récente 
de  .lassvvom,  les  faits  décrits  par  \vel  ne 
seraient  pas  constants,  1  appareil  étant 
susceptible  d  importants  déplacements 
dans  la  cellule,  suivant  les  conditions  p  1 1  \ 
siologiques. 

Déjà,  en  ii)i/|,  Basile  avait  fait  I  mlé-  i 
rossante  observation  que  chez  les  amuruiv 
néphreclomisés  unilatéralement  I  appa-  1 
l’opération  entre  le  noyau  et  la  lumière  du  tube,  se 
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av  a 


res  I  I 


déplaçait  les  jours  suivants  et  était  trouvé,  i  :>  jours  environ  apr 
néphrectomie,  dans  la  partie  basale  de  la  cellule. 

Giroud  estime  < j ne  les  variations  fréquentes  du  siège  de  I  appareil  de  I 
Golgi  sont  san--  signification  physiologique.  Turchini  (  i)  est  également 
de  cet  avis.  La  situation  de  I  appareil  de  Golgi  est  avant  tout  déterminée 


par  les  emplacements  cytoplasmiques  libres  d  enclaves  ou  de  dilieren- 
eiations  sjiéciales,  l’appareil  au  repos  se  trouve  mécaniquement  et  pas¬ 
sivement  refoulé  en  ces  points.  Il  peut  en  résulter  une  véritable  Irag- 
menlalion  de  l’appareil  de  Golgi. 

Truc  estime  que  l’appareil  de  Golgi  se  modifie  d  aspect  durant  lc": 
périodes  d  activité  cellulaire  (chat,  cobaye). 

Si  on  emploie  les  colorations  vitales  et  la  technique  au  forniol-nrine 


fi)  Huit.  Sc.  mfd.  ri  biol.,  Montpellier,  9  juillet  192(1. 
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de  Golgi,  on  constate  qn'après  une  injection  .le;  ronge  neutre  mettant 
les  reins  en  état  de  sécrétion,  les  tubes' contournés  prennent  une  teinte 
rougeâtre  due  à  de  petites  vacuoles  rouges  se  trouvant  colorées  du  coté 
apical  dans  la  région  supra-nucléaire.  Les  mêmes  coupes  traitées  par  la 
technique  de  Gajal  présentent  un  appareil  de  Golgi  granuleux.  Si  le 
rein  n'est  pas  en  aetnilé  sécrétoire,  ia  forme  de  l'appareil  de  Gol-i 
est  réticulée.  Truc  conclut  que  «  il  existe  pendant  l'acte  sécréloitv 
une  variation  morphologique  de  l'appareil  de  Golgi  .pii  permet  de  suivre 
la  sécrétion  rénale  ». 

Parai  et  Pamlevé  (i  )  pensent  que  I  appareil  de  Golgi  n'est  pas  formé 
de  hpo.de  ils  admettent  la  structure  vacuolaire  de  l’appareil  de  Golgi 
(vaciiome).  Le  vacuome  serait,  seul  producteur  de  grains  de  sécrétion 
(Nassonoff  Sagouchi,  Bowcn,  Parai  et  Painlevé).  '  Il  s’ensuivrait  que 
1  appareil  de  Golgi  jouerait  un  rôle  dans  la  sécrétion  rénale. 

.Nassonoff,  en  utilisant  le  trypan  bleu  à  i  o/o,  constate  que  les  «ra¬ 
ninations  colorées  se  répartissent  exactement  dans  les  points  où  siège 
1  appareil  de  Golgi.  (  In  s  expliquerait  de  la  sorte  la  constatation  île 
Nizuki  notant  des  dillérences  très  nettes  dans  la  situation  des  grains 
colores  suivant  les  animaux. 

Le  colorant  acide,  introduit  dans  l’organisme  pendant  la  vie  est 
eliimnc  par  1  appareil  de  Golgi  ;  Nassonoff  ne  confond  pas  d’une  façon 
absolue  1  appareil  de  Golgi  et  les  grains  de  sécrétion  comme  1  admet  1‘enl 
l  ai.it  et  I  ainlexc.  Il  décrit  deux  stades  de  sécrétion  :  sécrétion  fixée 
(dans  1  appareil  de  Golgi)  cl,  sécrétion  libre  (les  granulations  colorées 
se  détachant  de  1  appareil  cl  allant  librement  dans  le  protoplasma V 

Le  noyau.  —  Chaque  cellule  du  tube  contourné  renferme  un  novau  (oV 

"J8'8’  "Tme>,d  ,,ne  Part’  limites  cellulaires  sont  peu  visibles  sur  là 
plnp.ul  des  tubes  çontournés  normaux  ;  comme,  d'autre  part,  la  coupe 
histologique  a  toujours  une  certaine  épaisseur,  on  aperçoit  en  réalité 
8Ur  line  co"pe  transversale  du  tube  contourné,  une  série  de  imvaux 
en  nombre  variable  inégalement  distants  les  uns  des  autres. 

Le  noyau  est  fixé  dans  le  tiers  moyen  de  la  cellule,  plus  rapproché 
ependant  de  la  bordure  en  brosse  que  de  la  membrane  basale 

crée  SaTif81  Sfhéntq',,e’  l"gèremenl  eIliPti(|,ie>  Parfois  un  peu  échan- 
e-  ><i  taille  subirait  des  variations  en  rapport,  d’une  p 

atna|n',,ltrii1°?  génénde  ^’eûne>  etc0>  pour  Lukjanow.  et 
'  •  rt.it  de  la  sécrétion,  pour  Trambiisti.  L’existence  de 
est  cependant  loin  d  cire  définitivement  établie. 

11  peut  décrire  dans  le  noyau  : 
y  1  ,nc  membrane  nucléaire  épaisse  ; 

'  n  suc  nucléaire  incolore- 


rl .  avec  I  état 
d  autre  part , 
ces  variations 


èè  n*  '  PP-  h5,  n5o,  3 1  T» ,  767,  8G8. 

certains  cas  d’hvn'’"  / 1  ' -  "!ll,lin'‘s  ‘'cl,"l'>s  puissent  on  possrdrr  plusieurs,  surtout  ci 
cas  "  nypcrpliisi.j  niante  (Cnrnol.  cl  l.dicvrc). 
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<•)  I  n  relu  iilmn  se  colorant  très  faiblement  par  les  colorants  acides  ; 

(/)  Enfin,  des  corpuscules  chromatiques  ;  Polieard  en  dislingue  deux 
sortes  :  les  plus  abondants  se  présentent  sous  forme  de  croûtelles  plus 
ou  moins  irrégulières  plaquées  contre  la  membrane  nucléaire  ;  on 
trouve,  d  autre  part,  une  masse  de  chromatine  siégeant  en  un  point 
variable  du  noyau . 

La  chromatine  du  noyau  subirait  des  variations  en  rapport  avec  la 
mise  en  jeu  de  l’activité  sécrétoire  (Regarni)  ;  il  est  difficile  actuellement 
d  être  plus  affirmatif,  bien  que  les  travaux  parus  sur  la  question  de  la 
participation  du  noyau  dans  I  acte  sécréloire  soient  nombreux  ;  ils  sont 
malheureusement  contradictoires  et  mériteraient  d’être  repris. 

La  participation  directe  du  noyau  à  la  sécrétion  semble  des  plus  dou¬ 
teuses  ;  par  contre,  les  variations  de  volume  (Trambusti)  et  de  chroma- 
ticité  (Regaud  et  Polieard)  indiquent  sa  participation  indirecte. 

On  peut  constater  sur  des  coupes  que  les  noyaux  de  certains  tubes 
se  colorent  massivement  en  même  temps  qu  ils  sont  très  irréguliers  ; 
il  s  agirait  là  de  véritables  altérations  pathologiques  ;  du  reste,  nous 
trouvons  la  même  opinion  émise  par  Polieard. 

Quant  aux  phénomènes  de  karyokinèse,  ils  sont  très  rares  ;  on  peut 
même  dire  qu  ils  ne  se  rencontrent  pas  dans  des  tubes  normaux  ;  on  les 
a  décrits,  par  contre,  chez  les  animaux  jeunes  ou  bien  en  cas  de  néphrite  j 
(Cornil  et  Toupet). 

En  ce  qui  concerne  l’appareil  eentrosomique,  signalé  par  Zimmer¬ 
mann  chez  le  lapin,  les  données  sont  encore  bien  vagues  ;  il  compren¬ 
drait  un  ou  deux  centrosomes  colorés  par  l’hématoxyline  ferrique,  entou-  j 
rés  d’un  halo  clair  et  situés  tout  contre  la  bordure  en  brosse,  et  un  fila¬ 
ment  central  (Centrallgeissel)  unissant  les  deux  corpuscules.  Quelques 
auteurs  confondent  ces  formations  avec  d  autres  précédemment  décrites. 

La  bordure  en  brosse.  La  bordure  en  brosse  a  été  découverte  par 
Nussbaum  en  1878.  Cornil  signale  sa  présence  dans  le  rein  du  cobaye 
et  de  I  homme,  mais  il  ne  la  décrit  pas  sous  forme  d  un  revêtement  con¬ 
tinu  ;  il  note  également  sa  persistance  au  cours  d  élais  lésionnels  graves 
du  rein  sous  l’aspect  de  débris  annexés  à  certaines  cellules. 

Elle  fut  étudiée  ensuite  successivement  par  Klein,  Solger,  Renson, 
Lebedeff,  Gibbes,  Janosik,  Langhans,  Marchand,  etc. 

Les  travaux  les  plus  complets  sont  ceux  de  Tornier  (1),  Kruse, 
Lorenz  (a),  Nicolas  (3)  et  Sauer  (4). 

Cette  partie  constil utive  de  la  cellule  rénale  n  avait  que  fort  peu  attire  1 
l’attention  des  anatomo-pathologistes,  lorsque  K.  Ratherv  dans  sa  thèse, 
en  fit  une  étude  complète.  Il  insista  sur  ce  fait  que  la  bordure  en  brosse 

(1)  Arch.  Mikr.  Anal.,  188G. 

(2)  Zeich.  /.  Klin,  ineds.,  1887. 

(3)  Soc.  biol.,  1888;  Int.  Monat.  I.  a.  u.  i8<)i,  H.  VIII. 

(4)  Arch.  f.  mekr.  Anal.,  i8g5,  HO.  \I.YI. 
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était  u m  clément  constant  de  la  cellule  du  h ibo  contourné  ;  ces  conclusions 
sont,  du  resle,  aujourd  hui  à  peu  près  universellement  admises.  Regaud 
et  Policard,  Rarjon  et  \.  Pettil,  etc.,  ont,  au  cours  de  leurs  différents 
mémoires,  signalé  la  présence  de  la  bordure  en  brosse  dans  les  reins  des 
divers  animaux.  F.  Ratberv  a  insisté  sur  l’importance  de  la  constatation 
de  la  bordure  en  brosse  sur  les  coupes,  car  elle  permet  souvent  de 
reconnaître  les  altérations  cadavériques  ou  les  artefacts,  décrits  pen¬ 
dant  longtemps,  avec  grand  luxe  de  détails,  comme  de  nature  patholo¬ 
gique  ;  la  bordure  en  brosse  s’altère  en  effet  très  rapidement  sous  l’in¬ 
fluence  de  la  cadavérisation. 

Technique.  —  La  fuchsine  acide  est  un  véritable  colorant  électif  pour 
la  bordure  en  brosse  ;  on  arrive  cependant  à  la  colorer  en  vert,  notam¬ 
ment,  par  la  méthode  de  Galeotti  sur  les  pièces  fixées  par  le  liquide  .1 
de  Laguesse  ;  les  fixations  défectueuses  1  allèrent  profondément  au  point 
de  la  faire  disparaître  complètement  dans  certains  cas. 

Les  meilleures  préparations  sont  fournies  par  la  fixation  au  liquide  de 
A  an  Gehuchten  et  la  coloration  à  I  hématoxylme  ferrique-fuchsine  acide. 

Structure  normale. —  Certains  auteurs  avaient  prétendu  (pie  la  bor¬ 
dure  striée  provenait  des  méthodes  de  fixation  employées,  qu  elle  consti¬ 
tuait  un  artefact.  Les  travaux  de  F.  Ratherv,  puis  ensuite  de  Policard, 
ont  fait  justice  de  cette  assertion  erronée. 

On  peut  constater  1  existence  de  celte  bordure  sur  des  pièces  fraîches, 
n  ayant  pas  subi  1  action  de  réactifs  ;  il  est  juste,  du  reste,  d’ajouter  qu’en 
ce  cas,  la  bordure  se  présente  sous  forme  d  un  liséré  réfringent  dans 
lequel  on  ne  distingue  pas  nettement  de  striations.  Celles-ci  ne  devien¬ 
nent  visibles  que  sur  les  pièces  convenablement  fixées.  La  bordure  en 
brosse  apparaît  alors,  sur  la  section  transversale  d’un  tube  contourné, 
sous  la  forme  d  une  ligne  coutume,  formée  de  petits  bâtonnets  ténus, 
presses  les  uns  contre  les  autres,  nettement  distincts  cependant. 

Certains  auteurs,  comme  Policard,  admettent  que  «  cette  striation  se 
manifeste  à  I  observateur  davantage  par  un  aspect  général  strie  que  par 
une  vision  exacte  de  bâtonnets  ou  de  poils  indépendants  les  uns  des 
autres  et  serrés  les  uns  contre  les  autres...  Les  belles  palissades  de 
bâtonnets  que  figurent  certains  auteurs  ne  représentent  rien  de  réel... 

L examen  le  plus  attentif  montre  seulement  que  l’on  a  affaire  à  une 
membrane,  a  une  cuticule  non  homogène,  d  est  vrai,  semblant  même 
parcourue  par  des  stries  mal  définissables  ». 

Mous  ne  saurions  souscrire  à  une  semblable  opinion.  Il  est  certain 
flue,  dans  beaucoup  de  tubes,  les  brosses  sont  à  ce  point  accolées  qu  elles 
donnent  1  aspect  de  simples  stries  difficilement  isolables  ;  mais,  sur 

autres  tubes,  les  brosses  sont  à  ce  point  nettes  qu  elles  semblent  se 
tei miner  par  une  ligne  de  points  ou  granulations,  comme  l  a  le  premier 
•a  Nicolas,  nettement  distincts  les  uns  des  autres,  prenant  également 
a  uihsinc  acide  et  servant  de  base  d  implantation  à  chacun  des  éléments 
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de  la  brosœ.  Dette  ligne  basale  est,  à  loi!  selon  nous,  figurée  par  Poli¬ 
ra  ni  connue  un  artefact  résultant  de  la  désagrégation  du  protoplasma, 
(le! le  différence  dans  I  aspect  de  la  brosse  tient,  pour  nous,  à  une  diffé¬ 
rence  dans  la  bailleur  du  protoplasma  cellulaire  et  le  volume  de  la 
lumière  canalirulaire,  tous  deux,  du  reste,  étant  eux-mêmes  fonction, 
comme  nous  le  verrons  plus  loin,  de  l’état  sécrétoire  du  tube. 

(lomme  la  bordure  épouse  exactement  le  pôle  libre  de  la  cellule,  si  la 
lumière  esl  \irluelle,  les  cellules  hautes,  la  brosse  apparaît  comme  arbo¬ 
rescente  et  on  distingue  fort  mal  les  striations  intimement  accolées.  Si, 
au  contraire,  le  tube  esl  largement  ouvert  et  le  protoplasma  cellulaire 
fort  bas,  les  brosses  se  distinguent  nettement  les  unes  des  autres;  il 
se  produit  ce  cpi  on  pourrait  appeler  un  déploiement  de  la  bordure  en 
brosse.  Tous  les  intermédiaires  existent,  du  reste,  entre  le  tube  com¬ 
plètement  fermé  et  le  tube  largement  ouvert.  La  conclusion  de  Policard 
et  Garnier,  que  «  la  bordure  apicale  est  d’autant  mieux  striée  que  la 
fixation  esl  moins  lionne  »,  va  à  l’encontre  d’une  façon  absolue,  de  tou¬ 
tes  les  constatations  histologiques  que  nous  avons  pu  faire. 

Verne  décrit  chez  les  poissons  lophobranches,  une  bordure  en  brosse 
analogue  à  celle  des  mammifères,  un  épithélium  cilié  ou  une  cuticule 
sans  striation  ;  il  s’agirait  là  pour  lui  de  modalités  différentes  d  une 
slrurlure  fondamentale.  Prenant  a  toujours  soutenu  la  parenté  des  bor¬ 
dures  en  brosse  et  des  cils. 

L  importance  de  cette  bordure  en  brosse  peut  se  déduire  de  la  cons¬ 
tance  de  cet  élément  constitutif  de  la  cellule  rénale  dans  la  série  ani¬ 
male  ;  chez  le  triton,  la  grenouille,  les  reptiles,  le  chat,  le  lapin,  le 
co bave,  le  chien,  on  la  retrouve  toujours.  On  la  constate  dans  le  rein  du 
lupinambis  teguixm  (A.  Maxer  et  F.  Rathery)  et  on  note  son  analogue 
dans  le  corps  fungiforme  du  poulpe  (A.  Mayer  et  F.  Rathery).  Poli¬ 
card  (>l  Mawas  chez  les  exelostomes,  les  reptiles,  les  batraciens,  Verne 
chez  les  poissons  lophobranches  ont  noté  un  épithélium  cilié  ;  on 
retrouve  également  la  bordure  en  brosse  dans  le  rein  fœtal  du  lapin  à 
des  époques  différentes  de  la  gestation. 

Quant  au  rôle  physiologique  de  la  bordure  striée,  il  est  encore  aujour- 


d  hui  très  discuté. 

Les  uns,  avec  Nussbauin,  Tonner  (i),  Disse,  admettent  que  la  brosse 
n  existe  que  d  une  façon  inconstante,  qu  elle  disparaît  dans  une  phase 
déterminée  de  la  sécrétion  rénale.  Nous  avons  vu  que  cette  théorie  était 
complètement  à  rejeter. 

Les  autres,  avec  Lcbedeff,  Cushny,  la  considèrent  comme  un  appareil 
d  absorption,  analogue  au  plateau  strié  des  villosités  intestinales  ;  il  est, 
du  reste,  juste  d’ajouter  qu’il  s’agit  là  d’une  pure  hypothèse. 

I)  autres  enfin,  se  fondant  sur  de  prétendues  variations  dans  la  stria¬ 
tion  de  la  brosse,  en  font  un  appareil  dialyseur  (Regaud  et  Policard); 
il  v  aurait  une  variation  de  perméabilité  de  la  bordure  striée  suivant  les 


i 


!  I 


(i)  Archiv.  f.  mikros.  k.  anat.,  1886. 
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stades  de  la  secrétion  :  la  bordure  apicale  serait  un  dialyscii r  électif  ; 
celle  llieorie  ingénieuse  ne  s  appuie  nialheureuseincnt  pas  sur  des  don¬ 
nées  histologiques  bien  solides. 

Le  rôle  de  la  brosse  est  donc  encore  mal  connu  ;  elle  doit  loul  au 
moins  cependant  être  considérée  connue  un  organe  de  protection  fCas- 
laigne  el  Rathery)  ;  elle  serait  pour  la  cellule  rénale  «  un  écran  protec- 
leur  a  .  elle  la  garderait  a  I  abri  des  liquides  osmo-nocifs  susceptibles  de 


lerer. 


Mi<  îophotgiaphies  de  prépara I ion  du  rein  de  lupinambis  (Clicv  mlun). 
1  i"  011  sécrétion  ordinaire  (M1Ie  Ciievroton,  A.  Mayer  el  Rathery). 


mi'ine  nous  11e  saunons  souscrire  à  1  existence  de  véritables  varia- 
!olls  loll('tionnelles  dans  l’état  de  la  bordure  en  brosse  tenant  à  I  excré¬ 
tion  exo-cellulaire  (lornier,  Van  der  Slriclit,  Sobieransky,  Theohari, 
ni  niisi  b ,  Ribadeau-T)umas)  ;  seules  les  variations  dans  !  étirement 
P°ui  ainsi  dire  mécanique  de  la  bordure,  tenant  à  des  variations  dans 
e  vo  mue  de  la  lumière  et  du  protoplasma,  peuvent  permettre  de  décrire 
es  'anations  fonctionnelles  dans  l’état  de  la  brosse.  En  tout  cas.  on 
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admet  communément  aujourd  Imi  I  opinion  que  nous  avons  toujours 
défendue,  c  est  que  la  bordure  en  hrosse  ne  disparaît  dans  aurune  phase 
de  la  sécrétion  rénale. 

Quant  au  rapport  de  la  bordure  striée  a\er  les  bâtonnets  et  le  reste 
de  la  cellule,  il  est  très  discuté.  Lorenz,  Di  sse,  former  admettent  une 
complète  indépendance  des  deux  éléments,  se  fondant  sur  ce  fait  que 
les  brosses  se  rencontrent,  dans  les  rems  des  amphibiens,  sur  des  cel¬ 
lules  sans  bâtonnets.  Kruse  pense  que  brosses  et  bâtonnets  se  font  suite, 
sans  en  donner  aucune  preuve. 

Nicolas  aurait  vu  les  brosses  se  continuer  par  de  minces  filaments 
parallèles  qui  s’enfoncent  plus  ou  moins  en  profondeur.  Ces  racines 
intracytoplasmiques  n’ont  pas  été  retrouvées  dans  des  travaux  ultérieurs. 
Seul  Sauer,  sans  trop  se  prononcer  sur  leur  valeur,  les  aurait  notées 
dans  certains  tubes  du  rein  du  chien.  Nous  ne  reviendrons  pas  ici  sur  la 
ligne  des  points  étudiée  plus  haut. 

2°  Modifications  fonctionnelles  de  structure  du  tube  contourné.  — 

(  ies  modifications  sont  importantes  à  connaître  pour  deux  raisons  :  la 
première,  c'est  tju  i!  ne  faut,  pas  prendre  pour  une  altération  pathoUuji- 
(jue  ce  (/ni  n’est  en  réalité  <pi  une  modification  physiologique  :  la 
seconde,  c’est  «pie  I  histo-physiologie  du  rem  fournit  des  renseignements 
de  premier  ordre  en  ce  qui  concerne  le  mécanisme  de  la  sécrétion  rénale. 
Elle  a  montré,  entre  autres,  ce  fait  capital,  c  est  «pie  le  rem  est  une 
véritable  glande  chargée  d’une  sécrétion,  et  non  un  filtre,  comme  on 
l  avait  cru  pendant  longtemps. 

Procédés  d’étude.  —  L’étude  des  modifications  de  structure  du  tube 
contourné  sous  1  influence  des  diverses  phases  de  la  sécrétion  urinaire 
peut  être  faite  en  étudiant  le  rein  d  un  animal  en  fonctionnement  nor¬ 
mal  ;  mais  les  variations  de  structure  sont  ici  plus  difficiles  à  interpré¬ 
ter  ;  mieux  vaut  exagérer  les  divers  actes  de  la  sécrétion  :  provoquer  de 
la  polyurie  (par  exemple  par  iii|ection  de  suintions  (1  )  sucrées)  et  de 
l'anurie.  Mais  il  faut  alors  avoir  grand  soin  de  ne  pas  déterminer,  par 
ces  différentes  méthodes  expérimentales,  de  lésions  cellulaires  ;  Chainpy 
a  noté  les  altérations  secondaires  aux  injections  de  sérum  chlorure  iso¬ 
tonique. 

Étude  du  rein  en  état  de  sécrétion.  —  Lamv,  \  M  axer  et  V  .  ILilherv  ont 
étudié  longuement,  ces  modifications  de  structure  chez  le  chien,  le  lapin,  I 
le  rat  et  même  chez  des  animaux  plus  inférieurs,  tels  «pie  le  tupinainbis  , 
leguixm  et  le  poulpe.  Pour  exagérer  les  phénomènes  secrctoires,  ds  j 
ont  emplové  deux  procédés  :  d  une  part,  ils  ont  injecté  dans  le  péritoine  i 
des  animaux,  d«“s  agents  pharmacologiques  susceptibles  de  modifiai  la 
sécrétion  urinaire  (piloearpme,  calcine,  phlorizoside'f  ;  d  autre  part,  ds 

(1)  ./.  Phys,  ci  Pat  h.  <jén.,  190O;  Soc.  biol.,  3i  mars  1906,  27  août,  1  mai,  là  j'1*^ 
lct  1907. 
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mil  pro  v« h| im*  des  éliminations  très  abondantes  des  différents  eonshlnanls 
de  I  urine,  en  avant  recours  soit  à  d(‘s  infestions  loreées,  soit  à  des  ni|c<  - 
lions  inlravemeuses. 

Nous  exposerons  donc  successivement  les  variations  e.ytologi(|iies  cor¬ 
rélatives  : 

r  De  modifications  quantitatives  de  la  sécrétion  rénale  ; 

:>"  De  modifications  qualitatives  de  cette  sécrétion. 


(Mlle  Chevroton,  \.  Mayer  cl  Hatiiery). 


Dans  tous  ces  cas,  nous  décrirons  I  état  du  rein  examine  après  Ji\a- 
l,,»u  (•)  coloration.  Nous  noterons  cependant  ce  fait  capital  <pie  A.  Mayer 
'  t  I  .  Hathery  ont  pu  déceler  certaines  modifications  structurales  sur  des 
!jl,,  es  11  avant  subi  ni  fixation  ni  coloration,  mais  étudiées  à  I  état  frais  ; 
*  s  mil  meme  pu,  avec  laide  de  M"'  (lhevrolon,  photographier 
eit?nls  aspects  sur  des  «  (jupes  de  pièces  congelées  examinées 
buste  sur  fond  noir  et  conservées  dans  un  liquide  réno-coiiaoiv 
so  ntion  de  NaCl  à  A  =  — 0,78  de  Hathery)  (tig.  1 5 ,  iti,  17,  18). 


ces  (l il¬ 
ia  r  con- 
réno-eonservaleur 
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\  Modifications  histologiques  corrélatives  des  variations  quantitatives  de 
la  sécrétion  rénale.  —  I.  Point  mu.  —  Poi.yi  un;  lkoùiik.  —  Les  modi¬ 
fications  sont  insulaires;  <•  csl-à-dire  <  1 1 1  un  groupe  de  tubes  est  en 
li\ perseeretion,  tandis  (pie  le  groupe  voisin  ne  l’est  pas.  Cette  alternance 
loncliomielle  des  lubes  du  rein  avait  déjà  été  signalée  par  Heidenliain, 


lig.  17.  —  Même  préparation  que  figure  10,  à  plus  fort  grossissement 
(M1Ie  Cüevroton,  A.  Mayer  cl  Ratiiery). 

\  «  »  1 1  \\  il  I  ici  1 .  Lainy,  \.  Vlayer  et  K.  Ratiiery  sont  revenus  sur  ce  point  en 
\  insistant  longuement,  Mouriipiand  et  Policard  ont  de  nouveau  ensuite  i 
ronlirmé  le  fait.  Caslaigne  et  F.  Ratiiery  avaient  du  reste  montré  la  très  1 
grande  Iréijnence  de  I  étal  parcellaire  ou  insulaire  des  lésions  rénales 
expérimentales,  fait  déjà  signalé  par  Germont,  Cornil,  Brault,  Pel- 
I a I ,  etc. 

Les  niodifications  constatées  sont  les  suivantes  (comparer  fig.  i<) 
et  (i)  : 


(1)  Mayer  et  Rathi  ry.  Arch.  anal,  microscopique,  1909. 
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i"  Déroulement  îles  tubes  contournes  ;  décollement  des  brosses  entre 
elles.  Sur  le  rein  normal,  les  tubes  eonlonrne.s  lormcnt  un  éebeveau 
emmêlé  et  la  plupart  d  entre  cn\  sont  coupés  obliquement  ;  an  début 
de  la  sécrétion  et  à  mesure  qu  elle  s  accroît,  le  nombre  des  coupes  trans- 
\ersales  nettes  devient  de  plus  eu  plus  grand  ;  le  tube  se  déroule  ; 

I pparit ion  il  un  lumière  centrale  qui  a  tendance  à  devenir  circu¬ 
laire  ;  il  ny  a  jamais  aucun  débris  cellulaire  dans  la  lumière  du  tube. 


(M“°  Chevroton,  A.  Mayer  et  Rathery). 


-  ous  considérons  comme  altération  de  fixation  toute  production  intra- 
''analiculaire  de  boules  sarcodiques  ou  d’autres  éléments  ; 
d’  Aplatissement  progressif  îles  cellules  ; 

i  Apparition  dans  le  protoplasme  d'un  très  grand  nombre  de  petites 
i-su  idi  s  localisées  surtout  dans  la  zone  sus-nucléaire  ; 

'  b* 01  leinent  des  bâtonnets  de  Ileidenliain ,  et  disparition  des  stries 
1^  coloration  de  Galeotti)  situées  normalement  à  la  base  de  la  cel- 
accol'CeS  S^' ies  S011^  remplacées  par  de  linos  granulations  plus  ou  moins 
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Uoioi  nt k  in tm nsi  .  Les  modifications  de  structure  tendent  à  se 
généraliser,  si  h  pulvnne  est  de  moyenne  intensité  ;  à  côté  de  tubes  très 
modifiés  existent  îles  tubes  présentant  soit  l’aspect  normal  fermé,  soit 
le  l\ pe  de  polyurie  légère.  Par  contre,  si  la  polyurie  est  extrêmement 
marquée,  les  îlots  modifiés  sont  très  nombreux  ;  parfois  même  les  diffé¬ 
rences  de  structure  en  îlots  voisins  sont  minimes  sur  une  seule  coupe. 
Il  semble  donc  nue  si  l’alternance  sécrétoire  existe  en  cas  de  polyurie 
légère  et  moyenne,  elle  puisse  faire  défaut  en  cas  de  grande  polyurie. 


ii).  l'ubcs  contournes  de  lapin  normal  :  lixalion  au  Van  (jeliurhlen-Sauer. 
(le.  Xeiss  e>  (col.  hémalo.w  line  l’cn-i<|ue  fuchsine  aride);  Imm.  lioni.  i.a-i.ac 
(Muiai  et  Ratiikhy). 

(  >n  constate  (lig.  ip ,  •>o,  •>  i  ,  :>•>,  et  •>.) )  ; 

i°  !  n  élargissement  considérable  de  la  lumière; 

:»°  Une  conservation  parfaite  de  la  bordure  en  brosse  ;  les  élément;- 
sont  nettement  distincts  ;  la  ligne  pointillée  basale  se  discerne  facile¬ 
ment  ; 

3"  Un  aplatissement  considérable  de  la  cellule  qui  n  est  plus  repu 
sentée  que  par  une  mince  bande  de  protoplasma  vaguement  grain' 

le  use  ;  , 

Le  noyau  se  rouelle  parallèlement  à  la  membrane  basale  ;  il  S,‘M 
ricliil  e 1 1  chromatine,  devient  opaque,  légèrement  irrégulier  ; 

5°  Une  apparition  de  vacuoles  extrêmement  nombreuses  disséminée 
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d;m>  Ionie  In  cellule,  la  criblant  do  Irons  à  la  façon  d  nno  écumoire  ; 
(TS  vacuoles  sonl  sonvcnl  1res  volumineuses  cl  donnonl  un  aspn  I  spon- 


Fig.  20.  —  Hein  du  même  animal  (lapin)  enlevé,  une  heure  après  injection 
de  saccharose  (Lamy,  Mayer  et  Rathery). 


I  uhes  contournes  de  rein  de  lapin  traité  par  des  injections  répétées  de 
•  ao  i."os(  .  polyurie  énorme  et  répétée.  Même  fixation  et  coloration  que  figure 
precedente.  Oc.  Zciss  comp.  12.  1mm.  hom.  i,Fi-i,3o  (Mayer  cl  Rathery). 

e,lx  ,UI  P'ofoplasma.  On  peut  rjnebpiefois  voir  ces  vacuoles  se  eanlon- 
1  smfo.it  dans  la  zone  sus-nnoléaire  ol  fortnor  là  comme  une  ligne 
a,re  continne.  étendue  à  tout  le  tube. 
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Nous  avons  |  >  1 1  pari  ois  voir  de  [Milites  vacuoles  s  insinuer  à  la  base 
des  brosses  »|u  elles  écartaient  ;  il  ne  s  agissait  nullement  là  de  boules 
sarcodiques  ddacérant  la  bordure  ;  m,  la  bordure  restait  intacte  ;  entre 
deux  éléments  <|ii  elle  écartait,  s'immiscait  une  petite  vacuole. 

Herlelli  a  nolé>  (''gaiement  dans  les  cellules  en  activité  fie  nombreuses 
vacuoles. 

L  apparition  et  surtout  le  volume  el  l’abondance  des  vacuoles  sem¬ 
blent  être  fonction  de  la  (pia¬ 
illé  de  la  substance  excrétée, 
au  moins  en  partie. 

Bial,  Cucnot,  Mll°  Lamber- 
tengbi,  Turchini,  Verne,  don¬ 
nent  à  la  formation  des  vacuo¬ 
les  1  explication  suivante  :  les 
vacuoles  se  forment  lorsque  la 
pénétration  d  eau  dans  les  cel¬ 
lules  est  plus  rapide  que  son 
issue  ;  il  en  serait  ainsi  dans 
la  diurèse  caféinique,  l’eau  éli¬ 
minée  en  abondance  par  suite 
de  modifications  circulatoires 
remplit  la  cellule  rénale  ;  les 
bâtonnets  disparaissent  el  on 
retrouve  difficilement  des  mi¬ 
tochondries  éparses.  Par  con¬ 
tre,  dans  la  diurèse  par  action 
direele  sur  la  cellule,  celle-ci 
laisse  passer  beau,  les  bâton¬ 
nets  basaux  sont  bien  alignés, 

moyenne;  Oc.  Zeiss  eonip.  ia;  Inun.  Iioni.  la  brosse  est  très  nette. 

i,r>-i..s<>  (Mont  el  11 atiikuy).  L’aspect  décrit  parVerne(i) 

est  analogue  à  celui  retrouvé 
par  \.  Mayer  el  IL  I  »  a  I  h  e  r  x  elle/  le  rat,  le  lapin  et  même  le  liipinambis 
tegmxui  ;  cependant  il  estime  que  la  brosse  esl  peu  nette.  \.  Ma  ver  et 
F.  Malberx  ont  toujours,  au  contraire,  dans  li's  cellules  vacuohsécs,  noté 
des  brosses  lorl  bien  séparées  ; 

0°  I  n  élarfp'sseincnt  des  espaces  interfubulaires.  Les  membranes 
basales  des  lubes  contournés  ne  sont  plus  en  contact  et  accolées  comme 
normalement,  mais  séparées  par  des  espaces  clairs,  de  surface  variable, 
dans  lesquels  on  aperçoit,  comme  seuls  éléments,  quelques  rares  cel¬ 
lules  étoilées  assez  semblables  aux  cellules  conjonctives  ; 

(Juanl  à  la  structure  fine  du  protoplasina  cellulaire,  on  constate 
les  modilieal ions  suivantes  :  les  bâtonnets  ont  disparu,  les  granulations 
furbsinopbiles  sont  tassées  les  unes  contre  les  autres  à  cause  des  nom¬ 
breuses  vacuoles;  ils  ont  même  tendance  à  disparaître. 

(i)  Venu'  ronslale  sons  l'influence  des  diuréliques  une  Iransformalion  des  enclaves  \ 
(lipides  non  salures)  en  enclaves  I!  (lipides  salures). 


I‘ ii_r.  Iidies  conlournés  de  rein  de  lapin 

Irailé  par  des  injections  de  pilocnrpinc  : 
fixation  au  Van  Celnnlilen-Saner  (Col.  lieina- 
toxyline  ferrique,  fuchsine  acide);  polyurie 
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Nous  avons  étudié  précédemment  les  rapports  entre  les  mitochondries 
el  les  grains  de  secrétion  d  une  part,  le  rôle  du  vacuome,  des  grains 
de  sécrétion  el  de  I  appareil  de  (doigt  de  I  antre. 


S-  lnlies  conlouriH's  < t < *  rein  < I < •  lapin  Irailr  par  iujrrlion  inl ravoincuse  do 

phosphate  do  soudo  ;  grosse  polyurie.  Or.  (!onip.  /riss  i.  tmm.  Itoiii.  i  ,f»  i  ,oo 
(Mayer  et  Hatheuy). 


Poi.yueuks  hkck  i  i':f.s. —  \.  Mayer  el  F.  Italliery  fi )  ont  recherché  ce 
que  devenait  la  slriielure  du  rem  lorsqu’on  répétait  un  certain  nombre 
de  fois  les  injections  de  façon  à  obtenir  des  polyuries  successives. 

Si  le  rein  est  prélevé  en  pleine  polyurie,  aussitôt,  après  la  dernière 
injection  de  sucre,  on  constate  un  aspect  semblable  à  celui  trouvé  au 
cours  des  grandes  polyuries  ;  cependant  certains  tubes  ont  un  proto- 
plasina  beaucoup  plus  clair,  sans  striations  de  Ileidenhain,  avec  des 
limites  cellulaires  très  nettes  ;  on  note  des  ilôts  présentant  de  la  cvlolyse 
protoplasmique  du  deuxième  degré. 


Si  le  rein  est  prél< 


ve  [\ 


8  lu 


mes  après  la  dernière  injection  de  sucre, 
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les  tubes  ont  repris  presque  leur  aspect  normal  :  lumière  étroite,  tubes 
serres  les  uns  contre  les  autres,  absence  presque  complète  de  grandes 
vacuoles.  Joutefois,  les  stries  de  lleidenhain  ne  sont  pas  nettes;  cer¬ 
tains  tubes  présentent  des  ligures  de  cvlolyse.  Lorsque  le  prélèvement 
* s*  jours  ou  .!  semâmes  après  la  dernière  injection,  on  constate 

fes  dots  de  cylolvse  du  deuxième  degré-  ;  les  tubes  sont  fermés,  sans 

'*u  noies  ;  les  stries  de  llcidenhnin  n’ont  pas  encore  reparu  dans  beau¬ 
coup  de  "  ' 
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((  <  Mi  \  o  1 1  donc  < 1 1 1 o ,  diiiis  I  ensemble,  les  polyuries  répétées,  provo- 
«| lires  par  injections  intraveineuses,  semblent  amener  dans  les  cellules 
rénales  des  modifications  de  deux  sortes  :  d  une  part,  des  modifications 
temporaires  corrélatives  de  la  polyurie  et  tout  à  fait  semblables  à  celles 
«pie  nous  avons  décrites  au  cours  des  sécrétions  urinaires  exagérées  ; 
et,  d  autre  part,  des  modifications  pins  durables  consistant  en  une  modi¬ 
fication  générale  de  la  structure  cellulaire  (disparition  des  stries  de  llei- 
denhain  ;  raréfaction  des  granulations).  Nous  ne  saurions  affirmer  d  ail¬ 
leurs  si  ces  dernières  modifications  sont  définitives.  Quant  aux  lésions 
de  cylolyse,  nous  ne  sommes  pas  absolument  autorisés  à  les  considérer 
comme  étant  sous  la  dépendance  de  l'hypersécrétion  elle-même  ;  on 
sait  que  de  semblables  lésions  sont  produites  par  le  passage  de  solutions 
salines  de  forte  courent  ration  ( phénomènes  dits  d  osmo-noeix  ité  )  et  aussi 
de  substances  toxiques  provenant  de  la  désassimilation  des  tissus  » 
(\.  Mayer  et  F.  Ratherv). 

Jlirkes  et  Mitchell  ne  retrouvent  pas  de  modifications  pathologiques 
des  reins  à  la  suite  de  polvurie  expérimentale  prolongée;  ils  signalent 
cependant  certains  troubles  sécrétoires. 

II.  Ani  rie.  L  étude  histologique  du  rein  en  cas  d  anurie  est  très 
difficile  à  faire  ;  il  faudrait  pouvoir  examiner  le  rem  d  un  animal  en  étal 
d’anurie  réflexe.  (  )n  peut  priver  des  lapins  de  toute  nourriture  ou  de 
toute  boisson  (Mayer  et  Ratherv),  ou  obliger,  comme  Sauer,  la  gre¬ 
nouille  à  vivre  hors  de  l’eau.  Mais  on  peut  se  demander  si,  dans  ces 
cas,  des  phénomènes  pathologiques  ne  surviennent  pas.  A.  Mayer  et 
F.  Ratherv  ont  noté,  chez  le  lapin  privé  de  toute  nourriture  et  de  toute 
boisson,  deux  ordres  de  phénomènes  : 

Durant  les  deux  premiers  jours,  I  urine  est  rare  :  les  tubes  sont  fer-  i 
niés,  les  cellules  hautes,  les  stries  de  lleidenbain  nettes  et  les  vacuoles 
manquent  complètement  ; 

Les  (ours  suivants,  surviennent  des  phénomènes  évidemment  patho¬ 
logiques  et  on  constate  nettement  des  lésions  de  cytolvse  (A.  Mayer, 
Rathery  et  Schaeffer). 

Takaki  a  décrit  des  altérations  chez  les  animaux  privés  de  toute  bois¬ 
son. 

On  a  essayé  d  utiliser,  dans  le  but  que  nous  étudions,  les  reins  des 
animaux  hibernants  (A.  et  R.  Monti,  Raroncim  et  Beretta,  FerrataV 

Comme  le  fait  avec  raison  remarquer  Pohcard,  il  est  difficile  de  tirer  ! 
de  ces  observations  chez  les  hibernants  des  conclusions  valables  pour  les  | 
mammifères  ordinaires.  Le  rem  des  animaux  hibernants  semble,  peu- 
danl  le  sommeil,  fonctionner  comme  rcui  d  (tccu ululation  :  au  retour  de 
l’activité,  son  régime  change,  et  il  devient  rem  d  élimination . 

Conom  sions.  Si  I  bislo-physiologie  de  la  sécrétion  rénale  est 
encore  loin  d  être  aujourd  hui  définit ivemenl  élucidée,  il  existe  cepen- 
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dont  tonie  une  série  de  données  histologiques  précieuses  el  qui  semblent 
maintenant  délinilivement  admises. 

Les  travaux  recents  ont  permis  aussi  de  réfuter  une  série  de  théories 
basées  sur  des  examens  histologiques  défectueux. 

Les  théories  cellulaires  de  la  sécrétion  rénale  peuvent  être  rangées  en 
trois  grands  groupes  : 

i°  La  théorie  par  fonte  cellulaire.  —  Admise  autrefois  par  Bouillot, 
Ail mann,  Simon,  Sjobriny,  elle  a  rie  reprise  plus  récemment  par  llel- 
t ci 01  et  Leliene,  I  talons  el  Serr.  La  cellule  rénale  desquamant,  il  se 
formerait  une  série  de  boules  sarcodiques,  de  débris  protoplasmiques, 
de  vésicules.  Celte  théorie  est  actuellement  abandonnée  par  tous  les 
histologistes  ;  elle  est  manifestement  basée  sur  des  méthodes  de  fixation 
insuffisantes.  Disse  cul  le  grand  tort  de  croire  à  la  disparition  de  la 
brosse. 

2"  La  théorie  n  admettant  t/ue  des  variations  de  volume  du  proto¬ 
plasma  et  de  la  lumière.  1 

(.elle  théorie  a  été  surtout  émise  par  Sauer  qui  eut  le  très  grand 
méi'tc  de  montrer  ce  qu  a\ail  d  illusoire  la  théorie  par  fonte  cellulaire. 
Le"  îeihei elles  de  Sauer  sont  exactes,  mais  incomplètes  ;  avec  la  tech¬ 
nique.  excellente  du  reste  mais  insuffisante,  qu’il  employait,  et  surtout 
a\ec  les  procédés  d’expérimentation  dont  il  se  servait,  toute  une  série 
de  modifications  cellulaires  lui  sont  demeurées  inaperçues. 
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morte  admettant  à  la  lois  des  variations  de  forme  et  de  volume 
du  protoplasma,  et  des  variations  fines  de  structure. 

(.elle  llmorie  aboutit  aux  conclusions  suivantes  : 
a)  L  alternance  fonctionnelle  des  tubes  urinifères  ;  ce  phénomène 
sui  lequel  A.  Mayer  et  Mathery,  Castaigne  el  Ratherv  oui  insisté  il  v 
3  |;ll,!  ,le  :So.  ans>  a  (H,‘  ,e'"  Par  Truc  et  réétudié  récemment  par  Mila- 
!?k‘  1  fst  "Méressant  de  le  comparer  à  la  disposition  insulaire  des 

lésions  dans  les  néphrites  ; 

l>)  Les  variations  de  hauteur  du  protoplasma  et  du  volume  de  la 
unnere,  le  tube  bypersécrétant  ayant  un  protoplasma  très  bas  et  une 
lumière  volumineuse  ; 

n  La  constance  (le  la  présence  de  la  bordure  en  brosse  à  toutes  les 

-  "ci  es  ne  la  sécrétion  rénale,  contrairement  à  ce  que  pensaient  Disse 
ei  bien  a  autres  ; 

d)  L  existence  de  vésicules  dans  le  protoplasma 

-  Dves  pense  que  les  grains  gagnent  la  cellule  de  la  base  à  son  som- 

base  dP?a  T  *•"  '  f,n,les-  Gunvit*-h  croit  à  l’existence  à  la 

tali0vlV  .<;elI"1f’  ,1(.‘  f*ra,nJ  ''PoïJes  et  au  sommet  de  vésicules  à  cris- 
vacuolcs  à  *  SC.  ,aS  I,M  ''"V  .a  l.,l,,one  ^  Dverlon  qui  admettait  «pie  les 
râbles  ,  00,1  en.u  ,lP,,1(le  paissaient  de  pouvoirs  dissolvants  considé- 

PeuvciiUp r  TU‘T  S/,bstaTeS’  Tran,,,"sli  Pense  que  des  vésicules 
tribue, Ment' ‘dr  "  ,nItc"e,,V  <I"  ,ul,e<  celles-ci  accolées  entre  elles  con- 
.  a, tonner  la  bordure  en  brosse  (ceci  est  inacce 


"'re  en  brosse  (ceci  est  inacceptable ). 

Renschen  se  rangent  à  l’opinion  de  l’existence  de  w'sic 
TH-  Pnvsioi.ociE.  in  (2e  éd.). 
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1 1 1 1 1  a  ce  1 1 1 1 1  a  1  rcs  ;  nous  avons  vu  «pic  les  expériences  «le  Lamv,  \.  Maver 
el  Ralberx  aboutissent  aux  mêmes  conclusions; 

r>  !  )es  ru  nul  ions  < I  aspect  dans  la  structure  fine  du  protoplasma  — 
l’.il  >adcau-l )unias  admet  que  les  filaments  ergastoplasmiques  s’essaiment 
en  bâtonnets.  C  est,  du  reste,  à  cette  conclusion  qu’ont  abouti  A.  Maver 
(‘I  Rathery  «pu  décrivent  un  essaimage  des  bâtonnets  en  grains.  Takaki 
est  du  même  axis  :  il  11e  s’agit  nullement  là,  comme  !  écrit  Policard, 
d'une  réaction  pathologique  «  surtout  fréquente  dans  la  tuméfaction 
trouldc  ))  ;  rien,  du  reste,  n  est  moins  caractérisé  que  ce  xieux  terme  de 
tuméfaction  trouble,  et,  d’autre  part,  l  essaimage  des  grains  est  bien 
différent  de  ce  «pie  Ma  ver  el  liai  lien  ont  décrit  comme  premier  stade 
de  I  homogénéisation  ;  dans  ce  premier  stade,  les  bâtonnets  ont  bien 
disparu,  mais  ils  sont  remplacés  par  des  granulations  très  volumineuses 
et  I  aspect  est  tout  différent  «le  celui  noté  sur  les  cellules  des  tubes  con¬ 
tournés  hvpersécrétants. 

Tiirrluni  pense  «pie  les  granulations  ont  une  origine  chondrosomique 
el  prox  iimnenl  «les  bâtonnets.  Verne  se  rallie  à  celte  opinion  et  croit  «pie 
la  forme  en  bâtonnet  est  due  au  passage  d  un  liquide  aqueux  à  travers 
la  cellule. 

Certains  auteurs,  avec  Gurwistch,  admettent  l’existence  de  grains  ou 
vacuoles  de  ségrégation  où  se  concentreraient  les  matériaux  étrangers 
dissous.  Reliant,  Regarni  et  Policard  ont  retrouvé  chez  certains  animaux 
ce  s  grains  «le  ségrégation  ;  malheureusement,  ceux-ci  sont  loin  d  être 
constants  dans  la  série  animale. 

Nous  nous  ('-tendrons  plus  loin  sur  les  phénomènes  d  athrocvtose  de 
Pol  (iérard  el  Cordier.  Nous  nous  contenterons  ici  d  indiquer  «pie  pour 
eux  les  grains  de  sécrétion  sont  des  grains  de  résorption  résultant  de 
I  albrocvlose  d  une  substance  avant  iiltre  au  glomérule  et  dont  le  dia- 
mètre  particulier  est  d  environ  :>o  \.  Ces  phénomènes  d  athrocytose 
peinent  s  accompagner  de  pliagocxlose  ; 

/)  Un  élargissement  des  espaces  interlubulaires. 

Certains  auteurs  considèrent  que  les  tubes  contournés  présentent 
deux  segments  différents  non  pas  tant  comme  structure  apparente  que 
comme  fonction.  Le  segment  le  plus  près  «le  la  capsule  serait  seul  doue 
de  propriétés  sécrétantes  (Suzuki).  Certains  partisans  du  rôle  de 
réabsorplion  «les  tubes  pensent  «pie  le  segment  le  plus  près  des  calices 
serait  doué  seul  de  celle  propriété,  I  autre  |omssant  seul  de  la  propriété 
sécrétoire. 

Turcbini  admet  une  double  fonction  pour  la  cellule  à  brosse  : 

I  ne  fonction  sécrétrice  :  dans  la  région  initiale; 

I  ne  fonction  pexapie  dans  la  partie  distale. 

I  n  certain  nombre  de  physiologistes  tendent  aujourd  hui  à  admettre 
d«-s  localisations  differentes  sur  l<-  tube  contourné  en  ce  «pu  concerne  les 
substances  à  siVréter  ou  à  réabsorber  (roir  Chapitre  Sécrétion  rénale. 
p.  yréi);  certains  même  comme  Défrise  décrivent  des  modifications! 
structurales. 


//  /  .V  T  O-  P/l  VS  K)  1.0  <;  /  /■•  />  /.  N  /,«  /••  /  vs 


■>79 

!’•  Modifications  histologiques  con'élatives  des  variations  qualitatives  de 
la  sécrétion  rénale.  —  La  cellule*  soucie  l'urine,  elle  relire  du  milieu 
intérieur  les  divers  matériaux  quelle  va  éliminer  par  l'urine.  Ou’on 
admette  que  la  cellule  rénale  résorbe  certaines  substances  filtrées  par 
le  glomérulc  et  contenues  dans  les  tubes,  ou  quelle  les  puise  toutes 
directement  dans  le  sang  par  I  intermédiaire  des  espaces  intertubu- 
la  1  res  ;  le  rôle  f/c  la  cellule  reunie  reste  capital. 

Il  est  malheureusement  bien  délicat  d’étudier  les  rapports  entre  les 
sécrétions  des  diverses  substances  contenues  dans  l'urine  et  l'état  mor¬ 
phologique  de  la  cellule  rénale. 

Le  mécanisme  général  de  la  sécrétion  rénale  comporte  des  phéno¬ 
mènes  intracellulaires  qu'il  serait  intéressant  de  pouvoir  étudier  histo¬ 
logiquement  ;  on  peut  aborder  celte  élude  de  deux  laçons  ;  d  une  part, 
il  faudrait  dissocier  les  divers  actes  de  la  sécrétion  rénale  et,  tout  en 
exagérant  expérimentalement  la  sécrétion  d  une  des  substances  norma- 
lemciil  contenues  dans  burine,  rechercher  les  modifications  cellulaires 
semblant  dépendre  de  celle  sécrétion.  D'autre  part,  on  pourrait  étudier 
1  él un  1  notion  par  le  rein  de  substances  étrangères  (matières  colorantes). 
Nous  allons  rapidement  exposer  les  résultats  obtenus  par  ces  deux 
méthodes  expérimentales. 

i  Modifications  cobiiéi,  vnv es  \  i,\  sécrétion  de  si  ustances 

NORMALEMENT  CONTENTES  DANS  LES  l  lilNES.  -  a)  Eliminations  sîmilltu- 

némenl  abondantes  en  enu  el  en  cristalloïdes.  —  L’injection  intravei¬ 
neuse  de  fortes  doses  de  sucres,  de  sels,  d  urée,  amène  chez  le  chien 
et  le  rat  des  polvuries  aqueuses  très  abondantes  et  une  élimination  nota¬ 
ble  de  la  substance  injectée.  Les  figures  obtenues  sont  analogues  à  celles 
décrites  au  cours  des  grandes  polvuries. 

h)  Elimination  considérable  d'eau,  tenant  peu  de  cristalloïdes  en  solu- 
l0n.  ~  0,1  Pe,lt  produire  de  telles  éliminations  en  faisant  ingérer  à  la 
sonde  aux  animaux  de  grandes  quantités  d'eau  (A.  Maver  et  Ualherv). 

Le  protoplasma  cellulaire  syncytial  est  alors  très  bas;  les  striations 

asa  es  de  lleidenhain  sont  écartées;  on  ne  trouve  que  de  très  rares 

vacuités,  la  lumière  du  tube  est  large  ;  les  espaces  înlcrtubulaires  sont 
élargis. 

ti  11  (loM('  fJ,ie  tube  contourné  joue  un  rôle  actif  dans  la  sécré- 

11  '  '  eai1,  ^obieransky  pense  ipie  ces  modifications  peuvent  s’expli- 
l"ei  pai  une  résorption  de  l’eau  par  les  cellules. 

a  '  *  ’"!  1  <1S’  'J  semble  bien  qu  il  faille  abandonner  aujourd'hui  l  bv po- 

r  '  '!l"1K>n!,°  d11*  attribuait  au  seul  glomérulc  la  propriété  de  sécréter 
1  ea|i  de  I  urine.  1 

\  -^‘^""""dion  abondante  en  cristalloïdes,  nous  pauvre  en  eau.  — 

sucres' '7.  (l|  onl  monlré  qu’en  injectant  de  petites  doses  de 

dans  l,.s  •'  S  *'. * *  ’.  pf ipspbate  de  soude,  chlorure  de  sodium),  d'urée 

naii0,.  '<Ul<s’  'diminution  de  ces  substances  se  produit,  mais  l’élimi- 

•"P'euse  manque.  On  constate  dans  ces  cas  que  la  lumière  du 
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«'anal  e^l  plus  large  <pi  a  I  état  normal  ;  elle  I  est  moins  que  dans  les 
injections  massives.  Les  espaces  mtcrl ulmlaires  sont  aussi  bien  moins 
dilatés.  Par  contre,  les  cellules  sont  bourrées  de  vacuoles. 

Nous  étudierons  plus  loin  les  modifications  de  structure  propres  à 
I  élimination  de  certaines  substances  normalement  renfermées  dans 
1  urine. 

:>°  Modifications  coma: i. vriviis  a  i/keimination  des  matièues 
coloua ni'es  e \n  i  e  hein.  —  Celle  question  sera  traitée  dans  son 
ensemble  au  chapitre  concernant  le  mode  d  élimination  des  colorants 
par  le  rein. 
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L  anse  de  Iïenle,  qui  fait  suite  aux  tubes  contournés,  descend  droit 
dans  la  substance  corticale,  s  engage  plus  ou  moins  dans  la  pyramide 
de  M  alpigbi,  \  forme  une  boucle  et  remonte  dans  la  substance  corticale 
pour  se  continuer  avec  les  segments  intermédiaires  de  Schweigger- 
Seidel. 

Constiti  tioix  .  —  L’anse  de  Iïenle  présente  donc  à  étudier  une  bran¬ 
die  descendante,  une  boucle  et  une  branche  ascendante. 

La  branche  descendante  ou  branche  grêle  se  continue  insensiblement 
avec  le  tube  contourné  ;  la  diminution  du  diamètre  extérieur  du  tube  i 
s  accuse  insensiblement.  La  boucle  est  entièrement  formée  par  I  anse 
grêle. 

L’anse  ascendante  est  constituée  au  début  par  un  tube  étroit,  s’élar¬ 
gissant  progressivement  pour  se  continuer  avec  le  segment  internié-  i 
diaire. 

Celle  anse  est  donc  engagée  en  plein  tissu  conjonctif,  tandis  quoni 
amont  et  en  aval,  tube  contourné  et  segment  intermédiaire,  les  espaces 
mtcrl ubulaires  sont  occupés  exclusivement  par  les  capillaires  sanguins. | 

La  longueur  du  segment  grêle  est  fort  variable  ;  le  facteur  le  plus 
important  «pu  influerait  sur  celle-ci  serait,  pour  lluber,  le  facteur  ) 
embryogénique  ;  tous  les  systèmes  glomérulo-l u biliaires  d  un  rein  ne  | 
sont  pas  contemporains;  les  premiers  formés  auraient  des  anses  plus  i 
accusées  et  plus  longues  «pic  les  derniers  constitués.  Peler  distingue  I 
ainsi  des  systèmes  glomérulo-lubulaires  à  anses  courtes  et  a  anses , 
longues  ;  chez  I  homme,  la  branche  grêle  paraît  avoir  de  o  mm.  a.»  ; 

5  millimètres. 

S  i  ni  cri  un,  —  La  branche  grêle  et  I  anse  ont  une  structure  iden 
tique  ;  la  branche  ascendante  a  la  même  structure  «pie  le  segment  uitei 
médiane  ;  nous  étudierons  donc  ici  seulement  la  structure  de  la  brandi' 
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grêle,  reportait!  le  lecteur,  pour  I  anse  ascendante,  à  ce  <|iie  nous  dirons 
de  la  structure  du  segment  intermédiaire. 

La  section  transversale  d'une  anse  grêle  peut  être  facilement  confon¬ 
due  avec  celle  d  un  capillaire. 

La  memlirane  basale  est  1res  épaisse  (Ruhle)  et  sans  la  moindre  crête 
interne. 

L  epithelium  est  composé  de  cellules  claires,  très  plates  (cndolhéli- 
formes),  aux  limites  bien  nettes  ;  le  proloplasma  est  clair,  vitreux  ;  Sjo- 
briny  n’v  signale  aucune  granulation  ;  Menant  et  Dubreuil  y  ont  retrouvé 
cependant  de  rares  ebondriomites  transversaux  ;  nous  nous  rangerions 
volontiers  à  cette  opinion,  et  nous  pensons  qu’on  peut  y  observer  des 
granulations  lûtes  lticbsinoplnles.  Le  novau,  volumineux,  riche  en  chro¬ 
matine,  fait  hernie  dans  la  lumière  ;  il  renfle  la  cellule  à  ce  niveau.  Gross 
a  fiequemment  retrouxe  de  la  graisse  dans  la  cellule  ;  elle  ne  semble 
cependant  pas  \  être  fréquente.  Mulon  l’a  également  notée,  il  s'agit  sur¬ 
tout  de  graisse  labile.  I  ne  cellule  peut  occuper  plus  de  la  moitié  d'une 
coupe  transversale  du  tube  (Zimmermann)  ;  parfois,  au  contraire,  on 
note  un  assez  grand  nombre  de  cellules  sur  cette  coupe  transversale.  On 
ne  constate  ni  striation  basale  ni  bordure  en  brosse.  La  lumière  n  est 
jamais  absolument  cylindrique. 


hnh  du  segment  grêle.  —  Le  segment  grêle  présente  chez  les  mam¬ 
mifères  un  développement  très  particulier;  il  existerait  chez  tous  les 
vertébrés.  Pol  Gérard  estime  que  même  chez  l'homme  il  est  inconstant  : 
en  tout  cas,  sa  longueur  dans  un  même  rein  varie  de  néphron  à  néphron. 
Chez  1  emhtvon  humain,  Pohcard  a  montre  que  1  aplatissement  des  cel¬ 
lules  de  cette  partie  spéciale  du  tube  urinaire  se  produit  juste  au  moment 
où  s  aplatissent  les  cellules  du  glomérule  vasculaire. 

L  cpii hélium  de  la  branche  grele  se  montre  toujours  relativement  res¬ 
pecté  dans  les  néphrites  aiguës  (Renaut,  Castaigne  et  Rathery)  ;  il 
tepond  probablement  à  une  forme  peu  active  de  l’épithélium  émulgent 
teiiaut  i.  Certains  partisans  de  la  réabsorption  tubulaire  admettent  que 
e  p  n  in  mine  de  concentration  serait  particulièrement,  marqué  au  niveau 
(e  ;|  branche  grêle.  Pol  Gérard  fait  remarquer  que  cette  vue  est  pure¬ 
ment  hypothétique. 

1  estime  que  «  sans  vouloir  refuser  toute  fonction  à  ce  segment,  on 
peut  considérer  son  rôle  comme  accessoire  ». 

I  111  Pd,a*t  pas  être  lavis  de  A.  Pohcard  qui  reconnaît  qu  actuel- 
emcnl  nous  ne  sommes  pas  fixés  sur  ses  fondions. 


SEGMENT  INTERMÉDIAIRE  DE  SCHWEIGGER-SEIDEI. 


L  i  e  1  ,-ll|(  ut  se  continue  avec  la  branche  ascendante  de  llenle 
réuii'(in<?  slruclure  i(lentique  à  lui  ;  c’est  pour  celle  raison  que 
’  '*  selon  nous,  ces  deux  parités  du  luhe  urinaire. 


(pu  pos- 
Polica  rd 
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(  ’('  segment  d< •cri I  des  llexuosités  nombreuses  an  niveau  de  la  couche 
corticale  ;  <>n  le  considérait  autrefois  comme  situé  imi(|iiement  à  la  péri- 
plicrie  de  I  écorce  ;  il  ne  semble  pas  nue  son  siège  soit  aussi  exclusif 
(Stoerk  et  1 1  nber  ). 

(le  segment  intermédiaire,  contourné  comme  le  Inbiilns  contortus, 
présente  comme  lui  des  rapports  intimes  et  immédiats  avec  les  capil¬ 
laires. 

(  )n  a  décrit  des  appendices  en  caecum  au  segment  intermédiaire 
(Stoerk),  mais  ils  n  ont  été-  «pic  rarement  retrouvés.  Regarni  et  Policard 
ont  signalé  ce  fait  très  intéressant  «pic,  chez  les  ophidiens,  le  segment 
intermédiaire  présentait  une  structure  différente  chez  le  mâle  et  chez 
la  femelle. 

Situcti  un.  —  Le  tube  est  formé  il  une  membrane  basale  tout  à  fait 
analogue  à  celle  des  tubes  contournés  avec  des  crêtes,  dette  membrane 
est  revêtue  par  une  seule  assise  de  cellules  cylindriques. 

(les  cellules  sont  un  peu  moins  hautes  que  celles  du  segment  à  bor¬ 
dure  striée,  tout  en  restant  plus  hautes  que  larges  ;  Menant  les  décrit 
comme  inclinées  comme  les  tuiles  d  un  toit  ;  à  (exemple  de  Policard, 
nous  avons  rarement  noté  cet  aspect  ;  les  limites  cellulaires  sont  assez 
nettes  au  moins  jusqu’au  tiers  inférieur  de  la  cellule  (Sjobrim  ). 

Ces  cellules  ressemblent  beaucoup  à  celles  des  tubes  contournés  ; 
elles  sont  assez  fragiles,  tout  en  1  étant  moins  que  ces  dernières  ;  comme 
elles,  elles  renferment  des  bâtonnets  :  ceux-ci  sont  cependant  un  peu  dif¬ 
férents  de  ceux  des  cellules  des  tubes  contournés  ;  mais,  fait  capital, 
elles  s  en  différencient  par  l’absence  de  bordure  en  brosse. 

Les  bâtonnets  fiichsmoplnles  sont  très  nets)  lleidenham,  Kolhker,  Von 
der  Slru  hl,  Hollistem,  Landauer,  Sjobrmv,  Policard  et  Mawas  1  i  ). 

\la\er  et  Malherx  )  ;  ils  n Occupent  cependant  que  la  moitié  externe  de 
la  cellule  ;  ils  sont  donc  /dus  courts  que  ceux  «les  tubes  contournés  ;  ils 
seraient  plus  trapus  (Rothstein),  plus  résistants  aux  altérations  cada¬ 
vériques.  et  présenteraient  certains  caractères  Instorlunuques  spéciaux 
[électivité  plus  marquée  pour  I  bématoxvlme  ferrique  (Policard).  élec¬ 
tivité  pour  le  violet  de  mélhxle  (Renaulij.  Souvent  on  constate  egale¬ 
ment  des  granulations  fiichsinoplules.  Le  novau,  très  riche  en  chroma¬ 
tine,  occupe  le  milieu  de  la  cellule. 

Quant  aux  enclaves,  elles  sont  mal  connues.  Zimmermann  a  décrit 
dans  la  région  basale  des  masses  colorables  en  bleu-noir  par  I  hemaloxv- 
line  ferrique  ;  les  enclaves  lipoïdes  seraient  fréquentes  (Policard  '.  Lross 
estime  (pie  la  graisse  \  est  abondante. 

Rouiii  insiste  sur  ce  fait  qu  on  se  rend  compte  du  rôle  sécréteur  du 
tube  contourné  à  bordure  striée  maison  ignore  le  rôle  du  segment  mtei- 
médiaire  et  de  la  branche  large  de  Meule;  or,  il  est  probable  «pi 
doivent  posséder  une  fonction  spéciale  dans  la  sécrétion  urinaire. 


(i)  liibl.  t  nal.,  igoG,  1.  XV. 
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Pour  Fe\ cl  (  i  ),  la  pièce  intermédiaire  comprend  en  général  dans  la 
série  animale,  mais  non  eonslammenl,  deux  segments  :  un  premier 
avec  comme  appareil  mitochondrial  les  bâtonnets  de  1 1 cidci i liain  cl  un 
deuxième  forme  de  deux  types  cellulaires  :  cellules  de  revêtement  deve¬ 
nant  muqueux  chez  certains  animaux,  les  autres  a\ec  un  ehondriome 
filamenteux,  mais  de  polarité  evlologupie  inverse  de  celle  des  cellu¬ 
les  a  bordures  en  brosse  ;  ce  sont  les  cellules  spéciales  de  l'eyel, 
abondantes  chez  la  grenouille  et  la  souris,  peu  développées  chez  le 
cobaye,  et  qui  auraient  pour  rôle  de  résorber  les  chlorures. 

J.  \z.cune  attribue  le  rôle  accessoire  d  élimination  pour  I  eau  au  seg¬ 
ment  a  bâtonnets  sans  bordure  striée  ("grenouille)  (:>). 


\  \m atio.xs  fonction n  i  i.i.i-s  (segment  intermédiaire,  branche  ascen¬ 
dante  de  I lenle ). 

h.  Ileidenhain  trouva  dans  la  branche  large  de  hanse  de  I lenle  du 
carmin  d  indigo  ;  il  semble  que  la  pièce  intermediaire  de  Scb\\ei°ger- 
Seidel  puisse  egalement  cire  le  siégé  accessoire  de  I  élimination  des 
matières  colorantes;  la  même  conclusion  devrait  être  admise,  d  après 
les  expériences  de  .1,  Courmont  et  André,  en  ce  qui  concerne  l’élimina¬ 
tion  des  corps  puriques. 

A.  Mayer  et  Hatherv  ont  constate  des  vacuoles  au  cours  des  poix  unes 
piONoquees  et  une  augmentation  de  volume  des  grains  fuehsmoplules, 
de  meme  une  certaine  augmentation  de  volume  de  la  lumière. 

Pour  Okkels,  en  utilisant  la  méthode  argenlique  de  da  Fano,  il  exis¬ 
terait  des  modifications  physiologiques  de  structure  en  cas  de  diurèse 
provoquée. 


Suzuki  considéré  le  segment  a  bâtonnets  comme  avant  une  fonction 
distincte  du  segment  à  brosse  ;  il  résorberait  l’eau. 

Feyel  pense  que  le  premier  segment  de  la  pièce  intermédiaire  inter- 
'îenl  dans  la  sécrétion  de  I  urée  et  son  deuxième  par  ses  cellules  spé¬ 
ciales  dans  la  résorption  des  chlorures.  Il  pense  également  que  le  pre- 
nner  segment  de  la  pièce  intermédiaire  joue  un  rôle  important  dans  la 
résorption  de  I  eau. 


CA. X A  U  A'  COLLECTEl  ES 

ls  s  clendent  depuis  le  segment  intermédiaire,  au  niveau  duquel 
existe i ait .  pour  certains  auteurs,  une  portion  rétrécie  ou  col.  jusqu  au 
•  ormnet  de  la  papille.  Joui  a  lait  a  leur  origine,  ils  sont  loges  dans  le 
a  y 1 1 m t lie .  Ils  sont  parfois,  en  ces  points,  légèrement  contournés  et 
11111,11  "  ^  <irc  (région  des  arcades  de  Peter).  Issu  de  la  réunion  de 

I'evel.  Thèse  Paris,  iq35. 

(2)  h  (union  biol.  Barcelone,  octobre  1  g  1 4 . 
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deux  ou  Irois  segments  intermédiaires,  le  tube  excréteur  passe  dans  la 
pyramide  de  Ferrem  (rayon  médullaire),  puis  pénèlre  dans  la  substance 
médullaire  et  prend  le  nom  de  tube  de  lîellini  ou  tube  droit. 

Au  niveau  de  la  papille,  les  tubes  droits  soûl  très  réduits  de  nombre 
car  ils  se  jelleu !  les  uns  dans  les  autres,  s’ouvrant  à  angle  aigu  «  suivant 
les  lois  d  une  dichotomie  fausse  rétrograde  »  (Policard).  Devenus  canaux 
papillaires,  ils  souvient  au  nombre  de  io  à  :>o  dans  chaque  papille 
(tiross),  dans  les  calices  du  bassinet  par  autant  de  pores. 

S  rtu  cti  iik.  —  Tout  canal  collecteur  présente  la  même  structure. 
Ihen  plus  résistantes  à  la  cadavérisation,  bien  plus  faciles  à  fixer,  les 
cellules  du  tube  collecteur  se  reconnaissent  aisément.  La  lumière  du 
tube  est  large  et  sans  aucun  élément.  La  membrane  basale  est  une  vitrée 
homogène  (Renaut  et  Dubreiul). 

Les  cellules  sont  cubiques  |  prismatiques  au  niveau  des  canaux  papil¬ 
laires  (l)i  sse,  Zilmmermann) ]  ;  les  limites  cellulaires  sont  bien  nettes; 
elles  apparaissent  claires  sans  striation  basale  et  sans  bordure  en  brosse. 

Renaul  et  Dubreuil  distinguent  dans  le  protoplasma  cellulaire  une 
partie  périphérique,  imprégnée  diffusément  de  matières  colloïdes  et  pre¬ 
nant  une  teinte  noire  enfumée  de  lavis  d  encre  de  Chine  avec  1  acide 
osmique,  et  une  partie  centrale  claire. 

On  décrit  dans  ce  protoplasma  : 

a)  Des  filaments  mitochondriaux  pouvant  affecter,  pour  Benda,  la 
disposition  en  bâtonnets  ;  retrouvé  par  Renaut  et  Dubreuil,  ce  dispositif 
se  présente  plutôt,  pour  A.  Mayer  et  Ralhery,  sous  forme  de  granula¬ 
tions  très  fines  : 

b)  Des  enclaves  lipoïdes  rares  (Renaut  et  Dubreuil,  Mulon)  ; 

r)  Du  glv  cogène  ;  ce  dernier  a  été  retrouvé  par  Abeles,  Ehrlieh,  Rar- 
furlh  ;  en  tout  cas,  le  glycogène  n  existerait  dans  le  rein  qu’au  niveau 
des  tubes  collecteurs  ; 

d)  Des  vacuoles  colorables  par  le  rouge  neutre,  siégeant  surtout  dans 
la  région  supranucléaire  et  renfermant  à  leur  centre  un  grain  albu¬ 
minoïde  de  ségrégation  ; 

e)  Des  enclaves  signalées  par  Zimmermann,  siégeant  au  voisinage  du 
nova ii  et  colorées  en  bleu  par  I  hématoxvhne  ferrique. 

Le  noyau  eM  unique,  parfois  double  ;  il  existerait  des  variations  de 
chromalieité  entre  les  novaux  des  cellules  d  un  même  tube,  foutes  les 
cellules  renferment  un  appareil  rentrosomique  (Disse)  comprenant  deux 
corpuscules  centraux  réunis  par  un  même  filament  se  prolongeant  vers 
I  intérieur  du  protoplasme  Mil  interne)  et  vers  1  extérieur  jusque  dans 
la  lumière  (lil  externe). 

M mon  et  Sleiger  ont  décrit  dans  les  tubes  collecteurs,  en  dehors  des 
cellules  précédentes,  un  autre  type  de  cellules,  de  forme  biconcave,  lon- 
cées,  réduisant  énergiquement  I  acide  osmique;  elles  siégeraient  entic 
les  cellules  claires;  J.  Renaul  les  a  dénommées  cellules  pyramidales. 
S’agil-il  là  de  simples  cellules  de  remplacement  ou  ces  éléments  pos- 
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sèilcnl-ils  iino  signification  glandulaire  ?  Celte  dernière  hypolhèi 
hle  pou  probable,  eonune  l  a  montré  Stciger. 

Level  décrit  deux  types  de  cellules  dans  le  tube  collecteur  :  les  cellules 
banales  di-  revêtement,  fi éipiemnienl  niuijucuses,  el  les  cellules  spéciales 
analogues  a  celles  retrouvées  dans  la  deuxième  pièce  du  segment  inter¬ 
mediaire. 


\  viuvtions  fonc  tion \  i  eues.  —  hiles  paraissent  à  peu  près  milles  ; 
ic>  cellules  des  tubes  collecteurs  ne  présentent  aucune  modification  nota¬ 
ble  au  cours  des  polvuries  provoquées;  Renaut  et  Dubreuil,  Sauer, 
Baroncim  el  Rarctta,  A.  Maver  et  Ratherv  leur  dénient  toute  action 
sécrétrice  icelle.  Seul  Ribbert  admet  qu’au  niveau  des  canaux  droits  se 
ferait  une  résorption  des  constituants  de  l'urine.  A.  Mayer  et  Ralhery 
ont  constate  parlms  dans  les  polvuries  provoquées  une  augmentation  de 
volume  de  la  lumière  tubulaire,  une  raréfaction  des  fines  granulations 
protoplasmiques  et  quelques  vacuoles. 


B-  —  SYSTÈME  VASCULO  CONJONCTIF 


\  visse u  x.  A  la  limite  de  la  substance  médullaire  et  de  la  sub¬ 
stance  corticale,  artères  et  veines  forment  une  série  d’arcs  dont  la  con¬ 
vexité  regarde  la  substance  corticale  et  y  projette  les  vaisseaux  interlobu¬ 
laires,  tandis  que  la  concavité  regarde  la  substance  médullaire  et  y 
envoie  les  artères  droites. 

Les  artères  interlobulaires  montent  droit  dans  la  substance  corticale, 
émettant  latéralement  les  branches  afférentes  du  glomérule.  Celles-ci  (  i  )’ 
apres  avoir  formé  le  bouquet  glomérulaire,  constituent  l'artère  efférente 
qui  se  change  bientôt  en  un  simple  capillaire  artériel  venant  contribuer 
a  former  le  vaste  reseau  des  capillaires  intertubulaires.  L'artère  inter¬ 
tubulaire,  parvenue  à  la  capsule  du  rein,  se  résout  en  deux  branches 
glomérulaires  dont  les  glomérules  émettent  une  branche  artérielle  effé- 
‘^ute  qui  se  termine  par  un  réseau  de  capillaires  superficiels  tributaire 
des  étoiles  de  Verheyen. 


Les  artères  droites  descendent  dans  la  pyramide  do  Malpighi  en  pre¬ 
nant  I  aspect  d  une  a  queue  de  cheval  »  (Reliant)  el  se  résolvent  en  de 
grands  capillaires  è  mailles  allongées  dans  le  sens  des  tubes  collecteurs 
(<s  anses  de  Ilenle.  Les  artères  droites  sont  remarquables  par  le 
peu  <  i  développement  de  leur  couche  musculaire. 


rcnl.  •' è' ^"ïf  a  <lécril  "n  aPParcil  cellulaire  spécial,  situé  autour  de  l’artère  atte¬ 
la  forment  ,me  gainc  0,1  «  lioussc  ».  Ces  cellules  interviendraient  dans 

o  ation  de  la  pression  sanguine  locale. 
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Foules  les  reines  du  parenchyme  rénal  aboutisesnl  à  In  convexité  de 
I  arc  \('iii(“ii\  s 1 1 in'*  à  la  hase  de  la  pyramide  de  Malpigln  \eiues  inter¬ 
lobulaires  el  veines  droites),  (les  veines  présentent  des  anastomoses 
importantes  avec  les  \cines  de  la  circulation  générale,  notamment  par 
les  veines  sous-capsulaircs  et  les  étoiles  de  Yerheven. 

Les  lyniphalujues  ne  se  rencontrent  une  le  long  des  artères  i n lerli i bil¬ 
iaires  C't  dans  la  papille  ;  ils  font  absolument  défaut  entre  les  tubes  con¬ 
tournés  (Renaut). 

Milles,  Muller  el  Petersen,  en  injectant  dans  l’aorte  liée  au-dessous 
de  1  émergence  des  artères  rénales  une  suspension  d  oxychlorure  de  bis¬ 
muth,  a  obtenu  après  b  à  10  minutes  d  excellentes  radios  montrant 
la  disposition  générale  des  vaisseaux  rénaux. 

I'issi  <  :o\,io\<  :  a  i  r.  —  Le  tissu  conjonctif  existe  dans  la  papille  et  dans 
la  tige  connective  centro-lobulaire  de  la  pvrannde  de  Ferrein.  En  sui¬ 
vant  les  vaisseaux  interlobulaires,  ce  tissu  conjonctif  diffus  s  étale  à  la 
périphérie  du  lobule  et  embrasse  la  capsule  de  Malpighi.  Par  contre, 
dans  la  portion  moyenne  du  lobule  formé  par  les  tubes  contournés,  il 
n  y  a  pas  normalement  de  tissu  conjonctif  et  les  luhes  sont  directement 
en  rapport  arec  les  capillaires. 

Le  tissu  conjonctif  entourant  les  tubes  collecteurs  et  l’anse  grêle  pré¬ 
sente  des  caractères  très  particuliers  :  Renaut  et  Dubreml  1  )  ont  insisté 
sur  le  l\pe  très  embryonnaire  <pi  il  revêtait  même  chez  1  adulte.  «  Les 
cellules  sont  toutes,  et  sans  exception,  rhagioerines,  comme  1  épreuxe 
du  rouge  neutre  le  démontre  du  premier  coup.  )) 

( îoormaghligh  note  la  structure  spéciale  des  capillaires  favorisant  au 
maximum  les  échanges. 

On  a  constaté  chez  certains  animaux  (poissons)  que  le  tissu  rénal  est 
entouré  el  parfois  noyé  dans  du  tissu  lvmphoïde.  Verne,  chez  les  lopho- 
hranches,  retrouve  ce  tissu  entre  les  canalicules  urinaires.  Ces  amas 
lxmphoïdes  sont  composés  d  un  tissu  réticulé  et  d  éléments  libres,  et 
leur  texture  ressemble  à  celle  de  la  rate  (Verne,  M.  C.  Drzewin)  (a). 
Les  éléments  cellulaires  sont  représentés  exclusivement  par  des  mono¬ 
nucléaires  fonctionnant  comme  des  macrophages  et  des  lymphocytes 
rPohcard  et  Mawas- Audigé-A  erue).  \udigé  chez  certains  téléosteens 
signale  la  présence  de  leucocxtes  dans  la  paroi  des  canalicules  urinaires 
et  il  fait  jouer  à  ce  processus  un  rôle  important  dans  la  destruction  des 
cellules  rénales  usées  ;  lorsque  le  glomérule  se  développe,  le  tissu  lym¬ 
phoïde  se  réduit  considérahlemenl .  \  erne  pense  que  I  abondance  du  tissu 
lvmphoïde  est  délernnnée  par  le  ralentissement  de  la  circulation  (rem  a 
l\pe  veineux).  Le  tissu  lvmphoïde  serait  un  foyer  d  érythrolyse  (Pohcard 
et  Mawas,  Audigé,  Verne). 

(i)  C.  /?.  anal,  des  anatomistes,  9e  réunion,  laite,  1907. 

(•_>)  Th.  Sc.  nat.  Paris  el  \rch.  Zool.  cxp.  et  gén.,  1911-1912; 

t.  Mil 


t reh.  \nat.  nucr., 


C0MP0S1  11  ON  CIIIMIQl  E 
l>K  LA  CELLULE  PÉNALE 


A.  Mayer  el  Schaeffer,  au  cours  de  leurs  travaux  (  i  i  sur  les  eonslanles 
cellulaires,  ont  été  amenés  a  étudier  la  composition  chimique  du  tissu 
rénal,  en  même  temps  que  celle  d  autres  tissus.  Leurs  recherches  ont 
surtout  porte  sur  la  teneur  en  cholestérol,  acides  gras,  phosphore  lipoï¬ 
dique  et  eau. 


(  uroi.i  sTi.uoL.  Acides  gu\s.  Coefficient  eipocytioi  e.  — A.  Mayer 

et  <>.  Schaeffer  ont  recherché  la  teneur  eu  cholestérol  et  en  acides 

r  r  ,•  \i  •  ,  ,  i  cholestérine  .  ... 

gras  (indices  lipocytiques )  du  tissu  rénal  et  le  rapport  — ,-j  —  (coej)i- 

cient  lipocy  tique'). 

Les  calculs  sont  rapportés 
gramme.  Nous  donnons  ici  < 


Chien . 

Lapin . 

Cobaye  . 

Pigeon  . 

Anguille . 

Lune  façon  générale  la  teneur  en 

lenstique  de  1  organe  considéré  chez  un  même  individu,  la  teneur  en 
acides  gras,  par  contre,  n  a  pas  la  même  valeur  mais  elle  peut  constituer 
un  très  bon  indice  des  différentes  espèces  animales. 

Le  coefficient  lipocx tique  est  spécifique  des  tissus,  il  est  de  io  pour  le 
rem,  de  f»  pour  le  foie,  de  •>  pour  le  muscle. 

Les  lipoïdes  sont  des  constituants  permanents  et  fondamentaux  du 
protoplasma  cellulaire  ;  normalement  les  teneurs  en  acides  gras  et  en 
cholestérol  (indice  lipocytique)  sont  très  lixes  ;  les  écarts  individuels 
sont  peu  marques.  Mu'  ANcill  a  montré  que  pour  le  rem,  contrairement 
a  <e  qui  existe  pour  le  foie,  chez  les  poïkilothermes,  la  teneur  en  acides 
gias  et  en  cholestérol  est  assez  fixe. 

Achard,  Banéty,  Codoums  et 
r,‘nal  du  chien  (2')  : 


100  grammes 

moyennes  : 

de  tissu 

sec 

et  exposés  en 

Arides  {/ras 

Cholestérol 

Ch  oies  le  ru  l 

Acides  (j ras 

1 1,98 

1,24 

10,5 

1 1 ,93 

1,53 

i3,3 

i3,o 

1 ,09 

7,8 

17 

1,5 

9,1 

18,4 

1,32 

7,1 

eur  en  eholesl 

térol  est 

un 

indice  carae- 

iigeorges  trouvent  dans  le  tissu 


(*  >  C  Phys,  et  Palli.  yen.,  1 9 1 3 - 1 9 1  /j . 

*■  0  Lxprimé  en  tissu  frais  pour  100  grammes. 
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lapides  totaux  (i)  :  3  à  4  grammes  o/o,  avec  des  chiffres  extrêmes  de 
0,7:»  à  ()  0/0  ; 

Cholestérol  :  0,10  à  0,33  0/0  ;  moyenne  :  0,20  0/0. 

Acides  gras  :  o,GG  à  G,oG  0/0  ;  moyenne  :  3,4  0/0. 

Coefficient  lipocytique  :  G  à  7. 

Jean  \  erne  (2)  distingue  :  enclaves  A  :  se  colorant  par  le  Soudan  et 
le  Scliarlach,  prenant  une  teinte  rose  ou  marne  par  le  hleu  de  Ml. 
Mlles  réduisent  l'acide  osmique  et  prennent  dans  la  réaction  de  Nadi  une 
teinte  hleue  caractéristique  :  ce  sont  surtout  des  graisses  neutres  ;  des 
lipides  non  saturés  ;  enclaves  B  :  ne  fixent  ni  le  Soudan  ni  le  hleu  de  Nil, 
ne  réduisent  pas  1  acide  osmique,  leur  réaction  caractéristique  est  la 
coloration  \  1  < > I e 1 1 e  qu'elles  prennent  en  traitant  les  coupes  par  1  acide 
fuchsine-sulfureux  (réaction  de  Feulgen-Verne).  Il  s  agirait  de  lipides 
saturés.  Pour  Verne,  les  lipides  dans  le  rein  traversent  un  véritable 
exi  le  passant  de  1  état  A  à  1  état  B.  Les  carnassiers,  le  porc,  1  homme, 
ont  des  rems  riches  en  ces  formations  ;  ceux  des  rongeurs,  des  rumi¬ 
nants  et  des  sohpèdes  sont  pauvres  au  contraire  en  lipides. 

Verne  admet  que  ces  enclaves  lipidiques  chez  le  chien  sont  élaborées 
puis  I ransforrnées. 

Chez  les  animaux  surrénalectonnsés,  tous  les  auteurs  décrivent  dans 
le  rein  une  augmentation  des  lipoïdes. 

Hartmann,  Mac  Artlnis,  Gouin  et  M.  Donato,  après  surrénalectomie 
du  chat,  constatent  une  accumulation  importante  des  lipoïdes  dans  les 
1 11  lies  contournés. 

Mac  Arthus,  Dean  et  Hartman,  chez  le  rat,  notent  après  surrénalec¬ 
tomie  : 


1  ne  augmentation  des  acides  gras  libres  de  110  0/0  ; 

l  ne  augmentation  des  acides  gras  volatils  de  1 8 4  0/0  ; 

Une  augmentation  du  cholestérol  de  77  0/0. 

Phosphore  lipoïdiqi  e.  —  Quant  au  phosphore  hé  aux  lipoïdes, 
A.  Mayer  et  Schaeffer  ont  constaté  «pie  pour  un  même  organe  (rein"),  la 
teneur  en  phosphore  lipoïdique  est  la  même  chez  les  divers  animaux 
examinés  ;  elle  est  caractéristique  de  1  organe  (pourvu  qu  on  rapporte 
au  poids  humide  des  tissus  et  non  au  poids  sec).  Nous  donnons  des 
moyennes. 

Cholestérol 
J'hosp/i ore  l ipoid iif  ue 


Le  plios 
muscle. 


1  .bien  . 

1,25 

2,29 

Lapin  . 

1 ,25 

2 ,85 

Cobave  . 

1 ,48 

1 ,70 

Pigeon  . 

1 ,48 

2,34 

Anguille 

.  .  .  . 

1,02 

2,44 

hore  est 

plus 

abondant  i 

lans  le  rem  et 

dans  le  f 

(1)  Soc.  Hiol.,  ?. 3  juillet  19a:1,  I.  CA,  |>.  1:19/1. 

(■>)  liulletin  Histologie  appliquée,  décembre  1  <)3G,  l.  Mil,  11"  10;  id.,  I.  XIV,  décem¬ 
bre  19.37,  n°  10;  Huit.  Assoc.  Anal.,  21-20  mars  1907,  juillel-aoùt-scplembrc  n>'7- 
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A.  Mayer  et  Schaeffer  constatent  <|nc  le  rapport 


acide  gras 
phosphore 


esl 


tins 


grand  dans  le  tissu  rénal  qu  il  ne  lest  dans  les  pliosplia I ides  connus  ; 
cependant  cette  différence  est  moins  marquée  pour  le  rem  que  pour  le 
muscle  en  général  (sauf  certaines  exceptions),  et  le  foie  de  I  anguille  et 
du  pigeon. 

Chez  l'animal  surrénalectomisé,  le  P  total  dans  le  tissu  rénal  est 
diminué  de  ofo. 


Soi  fixe.  —  La  cellule  rénale  renfermerait  du  soufre  :  o/oo  (nota¬ 
blement  moins  que  dans  le  foie  et  surtout  la  surrénale). 

A.  Blanehetière  et  Léon  Binet  ont  dosé  le  glutathion  dans  le  rein 
( voir  plus  loin  ). 

Urée.  —  B  rancit,  Rehherg  et  Blem  retrouvent  I  urée  dans  le  rein 
sous  deux  formes  : 

L  urée  libre  dissoute  dosable  par  le  xanlhvdrol  ; 

L  urée  combinée  non  diffusible  détruite  par  l’uréase  non  précipitable 
par  le  xantbydrol. 

Eu  .  —  La  teneur  moyenne  en  eau  du  tissu  rénal  est  de  70  à  77  pour 
100  grammes  de  tissu  frais. 

Le  rein  dans  1  ordre  d  imbibition  des  tissus  se  place  de  la  façon  soi¬ 
xante  :  poumon  et  cerveau,  rein,  muscle,  foie. 

L  imbibition  des  tissus  est  d  autant  plus  grande  que  : 

cholestérol  ,  cholestérol 

- ; - ■  et  - - ; - 

acide  gras  P.  lipoïdique 

est  plus  élevé. 

Si  on  étudie  en  outre  1  imbibition  du  tissu  rénal,  011  constate  les 
phénomènes  suivants  : 

ai  hau  distillée.  —  L  imbibition  niaxnna  du  tissu  rénal  plongé  dans 
1  eau  distillée  se  chiffre  ainsi  : 

<  i h i en .  C78  ) 

L>apiu .  829  f  pourioo  gr.de  tissu  sec 

l’igeon .  .r»70  (  à  i5'i-i8<>. 

Moyeoue .  Gya  ) 

Celte  moyenne  est  moins  élevée  que  pour  le  poumon,  plus  élevée  que 
pour  le  foie.  Ce  pouvoir  d  imbibition  esl  proportionnel  au  eu  efficient 
lipocylique. 

b)  Solutions  salines.  —  Si  011  étudie  I  imbibition  dans  1  eau  chargée 
d  électrolytes,  011  constate,  en  utilisant  des  solutions  salines  de  plus  en 
plus  concentrées,  que  cette  imbibition  diminue  d  autant  plus  que  le 
coefficient  hpocvtique  est  plus  élevé.  Pour  aucun  tissu,  la  chiite  d  nnbi- 
bdion  n  est  directement  proportionelle  à  la  seule  pression  osmotique 
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du  milieu,  ii  la  concentrai ion  on  électrolytes.  Il  v  a  interaction  entre  les 
<  1  e 1 1 \  fadeurs  de  la  teneur  en  ean  :  concentration  en  éleclroh les  du 
milieu  et  teneur  des  tissus  en  lipoïdes. 

L  imbibition  des  tissus  varie  avec  la  concentration  du  milieu  et,  dans 
I  ensemble,  ipiel  « | ue  soit  I  éledrolvle,  diminue  avec  elle. 

Les  dillércnls  ions  agissent  inégalement  sur  un  même  tissu  pour  dimi¬ 
nuer  son  nnbibition  maxima  par  l'eau. 

Le  (ai  aurait  pour  le  rein  une  action  empochante  très  marquée, 
comme  pour  le  muscle  et  le  cerveau  (mais  moins  cependant  que  pour 
ou\  )  ;  il  diminuerait  la  liaison  dos  lipoïdes  et  par  suite  colle  du  gel  proto¬ 
plasmique  avec  I  eau.  Ce  rôle  particulier  est  on  rapport  avec  la  com¬ 
position  des  tissus  on  lipoïdes. 

Le  tissu  rénal  renfermerait  normalement  7  milligrammes  0/0  do  Ca. 

Collip  a  montré  que  sous  I  inlUience  de  l’extrait  parathvroïdien,  le  Ca 
du  rem  s  ('lève  considérablement  (;>oo  mgr.  0/0). 

Pai  llon  et  Calcine,  après  injection  d  extrait  paratlix  roïdien,  constatent 
simplement  une  légère  augmentation  do  Ca  dans  le  rein. 

Les  ions  !l  pour  le  rem,  comme  pour  le  cerveau,  le  poumon,  le  loie 
mais  inversement  à  ce  qui  existe  pour  le  muscle,  diminuent  1  îmbibi- 
lion  maxima. 

A.  Maver  et  Schaeffer  concluent  que  les  lipoïdes  agissent  comme  fac¬ 
teurs  limitatifs  de  I  imbibition  par  l’eau.  Le  cholestérol  agit  pour  ren¬ 
dre  les  lipoïdes  pénélrables  par  1  eau  et  pour  diminuer  la  restriction  à 
1  imbibition  que  déterminent  les  composés  d  acide  gras. 

Les  constatai  ions  d  \.  Mayer  cl  Schaeffer  présentent,  en  ce  qui  con¬ 
cerne  la  pbvsiologie  rénale,  un  très  grand  intérêt.  L’étude  des  varia¬ 
tions  de  la  teneur  de  la  cellule  rénale  en  ses  différents  constituants  au 
cours  des  divers  actes  de  la  sécrétion  urinaire,  fournira  sans  doute  des 
renseignements  de  premier  ordre  en  ce  qui  concerne  le  mécanisme 
intime  de  celte  sécrétion  et  le  rôle  de  la  cellule. 

A.  Maver,  Schaeffer  et  Hatberx  ont  étudié  les  modifications  de  struc¬ 
ture  corrélatives  au  changement  d  aspect  cvtologique  de  la  cellule. 

Ils  <e  sont  adressés  à  des  modifications  d  ordre  pathologique  et  ont 
cherché  à  obserxer  s  il  existait  un  parallélisme  entre  les  changements 
d’aspect  de  la  cellule  et  sa  structure  chimique.  Leurs  travaux  (1  1  ont 
porté  surtout  sur  le  foie  ;  cependant  certaines  recherches  médites  con¬ 
cernaient  le  rem.  De  leurs  éludes  ils  ont  pu  émettre  les  conclusions  sui- 
vanfes  : 

Les  mitochondries  constituent  un  aspect  morphologique  conditionne 
par  l'équilibre  ph\ sico-chunupie  existant  dans  le  protoplasma  entre  les 
protides  solubles  et  les  lipoïdes  peu  miscibles  avec  leau.  Dans  leur 
coiisl il  11 1 ion  entrent  des  composes  d  acides  gras  non  salures  ;  les  carac¬ 
tères  de  solubilité  les  rapprochent  des  phosphatides.  Il  est  donc  vrai- 


(1)  ./.  Pat li.  1 9 1  . 
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•sent l»l;« I >lc  que  ces  mitochondries  représentent  pour  une  part  les  lipoïdes 
phosphorés  à  acides  gras  non  saturés  existant  d  ans  la  cellule  ou  préci¬ 
pités  par  les  réactifs. 

Ces  mitochondries  doivent  probablement  avoir  un  rôle  général  dans 
les  processus  d  auto-oxydation  dont  la  cellule  est  le  si.Ve. 

Les  lésions  de  la  cellule  caractérisées  par  de  la  cxlolyse  correspondent 
a  un  a hnissemen I  dans  In  conccnlrutunt  en  lipoïdes  phosphores,  abais¬ 
sement  d  autant  plus  marqué  que  la  eylolvse  est  plus  intense. 

L  homogénéisation  correspond  à  une  élévation  de  In  coneenlndion  en 
lipoïdes  phosphorés.  élévation  d  autant  plus  marquée  que  l'homogénéi¬ 
sation  est  plus  intense. 

Composition  minérale  du  tissu  rénal.  —  üouteron  donne  les  chiffres 
suivants  que  nous  comparerons  à  la  teneur  du  sang  (o/<>)  : 

San;/ 

Cl .  n  2  O 

.  u, o  0,0,1 

P  ,  O 

.  0,0.1  0,20 

.  O ,  I G  0,20 

^:1 .  0,20  o,  Kl 

*-'a .  0,01  o,o5 

Barthélémy  et  Wolff,  chez  le  chien,  notent  : 

1  a  •  •  •  •  7-  nigr.  09  par  100  gr.  de  lissa  sec 

M.g-  •  •  •  50  »  »  "  „ 

I  nderhill ,  Peterman,  Gross  et  Krause,  dans  le  rein  humain, 
dosent  de  1  aluminium  : 

o  mgr.  u  a  o  mgr.  87  pour  100  gr. 

Al  THES  si  bstances.  —  llaldi  note  10  à  00  milligrammes  d  acide  lac- 
tH,ue  pour  100  grammes  de  tissu.  Lang,  chez  l'homme,  trouve  20  à 
00  milligrammes  de  glycogène  0/0. 

Bmel  et  Wellcr  d  1  ont  étudié  le  taux  du  r/lulalhion  réduit  et  du 
glutathion  total  dans  le  rein  de  divers  animaux  : 

67.  réd.  6/.  loi. 

J!aJ .  ^  i'ic 

c°baye .  „8  ,,8 

LaPin .  no  ,  1 5 

he  rein  renferme  donc  une  grande  qu antilé  de  glutathion  (moins 
-  pendant  que  le  foie)  :  celui-ci  se  retrouve  surtout  sous  la  forme 
l'nle  !  la  loueur  en  glutathion  oxydé  est  faible. 

cIli;e;rn  a,  ,,10,1llr<‘  fI,,e  1  Ablation  du  pancréas  ou  .lu  foie  abaisse  le 
glutathion  dans  le  rein. 

renfor'VaniQ  ln,llvep°  mer-  !)  par  kilogramme  d'hisla.nine  (le  foie  en 
clu“i me  o  mgr.  0). 

(0  l-iillci.  Soc.  Chim.  Biol.,  février  igSG,  I.  XVIII,  n°  2.  p.  3:3. 
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LE  REIN  «  IN  VITRO  ” 


nous  allons  aborder  une 
sur  le  tissu  rénal  lui-mème 


série  de  reehcrches 
étudié  en  dehors  de 


< | u  1  ont  été  ellecl nées 
I  organisme. 


I.  —  LIQUIDE  RENO-CONSERVATEUR 

Osmo-nocivité .  —  Hranci  admet  que  la  solution  isotonique  de  la 
cellule  du  rein  est  une  solution  de  \aCl  à  i,;>5  o/o.  Castaigne  et 
Ratherv  (  i  )  ont  montré  qu  une  solution  de  \aGl  congelant  à  — o0y8 
constitue  un  milieu  éminemment  réno-conservateur;  elle  laisse  intactes 
la  forme  et  les  réactions  liistoclimnques  des  épithéliums  du  rein(fig.  :>V)- 
Toutes  les  autres  solutions  salées  altèrent  I  épithélium  rénal,  les  solutions 
plus  concentrées  à  A  =  —  o0f)O  el  —  5 1 0  donnent  lieu  (  lig.  27')  à  un  véri¬ 
table  ralalmemenl  des  épithéliums  des  tubes  contournés  vers  la  mem¬ 
brane  basale  avec  expulsions  de  boules  sarcodiques.  Les  solutions  moins 
concentrées  à  A  =  —  o°ao  ou  — o°/|0  provoquent  (fi g.  20)  un  gonfle¬ 
ment  de  1  épithélium  qui  a  éclaté  et  se  vaeuohse.  Cette  nocivité  particu¬ 
lière  du  NaCl  qu ’Acbard  el  Paisseau  ont  retrouvée  in  vivo  ne  ressemble 
pas  à  une  véritable  toxicité*  ;  nous  dirons  qu  il  s’agit  là  d  osmo-nocivité. 

La  possibilité  de  conserver  pendant  un  certain  temps  à  1  étuve  de 
petits  cubes  du  rein  sans  qu  ils  soient  altérés,  permettait  d  étudier  la 
toxicité  in  vitro  d  une  série  de  substances  sur  le  rem.  Mais  il  i  al  lait 
s'arranger  en  sorte  que  I  osmo-nocivité  n  intervienne  pas  et  pour  cela 
ramener  toutes  les  solutions  à  expérimenter  à  A  = — o "78.  Castaigne  et 
Ratherv  étudièrent  ainsi  en  la  comparant  au  pouvoir  lésionnel  m  vivo 
la  toxicité  d  une  série  de  substances. 

a  j  I)  abord  des  substances  clmnnjues  :  acide  chromiqiie  ;  sublime  : 
canlharidate  de  soude;  bichromate  de  potasse,  etc.  On  peut  ainsi  se 
rendre  compte  : 

i°  One  bon  peut  facilement  constater  in  vitro  1  altération  du  tube 
contourné  par  une  substance  toxique  ; 

Qu'une  série  de  substances  chimiques,  employées  couramment 
pour  la  fixation  du  rein,  sont  des  agents  nocifs  et  lésionnels  pom 
l'organe;  ce  qui  explique  les  mauvais  résultats  obtenus  par  certains 
fixateurs,  (à*  pouvoir  lésionnel  provient  d  une  part  de  1  osmo-nocivilc. 
d  autre  part  d  une  action  directe  inhérente  à  I  agent  chimique  lm-meii:e. 

1)  Sr  mai  ne  Médicale,  :*3  sept.  njo3;  Avril,  de  Med.  cxp.  et  Anat.  path.,  ‘  1 1  *  •  11111 
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l>, s  I usines  microbiennes.  l/él.idc  de  ces  toxines  (l.  dipl.té- 
h*.  «  I.  .  i  mon I re  <|iic  ces  substances  ne  lèsent  pas  directement  le  rein  • 
.pi  elles  provoqncnl  dans  I  économie  la  sécrétion  de  certains  corps  mii 
en\  sonl  capables  de  léser  le  rein.  1 


Solution  «le  NaCI  in  vitro  Osmonoaocli. 


pl ‘!°k  r™U'  ,:re  1"  'j  ®”8b;!‘  <liff.'.C.,ls  d  njrcls 

'  autres  ne  m  I  ‘  !  S rT /  ol!es  directement  de  pouvoir  lésionnel  ; 

Mire  de  r(),:  P  ;  rr1  'V*  ri,l.rn  (l'*in<Urectc.nxenl  par  l'.ntermé- 
°an,sme  duns  lequel  ils  étaient  introduits. 
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i  )  lies  sérums. 

I »t ni vi »ir  nord  dirocl 
s«' ri  mi  ri  rem ,  il  fait 


rour  | >< >i i \ i >i r  rerlilier 
sur  l<“  rem,  il  ne  sul’lil 
ii ii  préala  I île  neu I rnliser 


(|ii  un  sérum  es!  doué  de 
pus  de  inellre  en  présence 
I  osnio-noen  1 1 <'■  de  cerliiins 


l' iy.  1 1 > .  Hein  normal  ayanl  séjourné  dan--  sol.  sal.  A  i"i i«S  i  ••  lieiue. 

se  ri  1 1  n  s .  (  >n  |  te  1 1 1  ainsi  se  rendre  compte  que  eerlums  sérums  apparlc- 
nanl  à  des  néphrites  aigues  ou  rlirom(|iies  renlermenl  des  sulislaiiees 
nomes  douées  d  un  pouvoir  lésionnel  important  sur  le  rem.  Nous 
reviendrons  sur  ees  fails  plus  loin  en  a  borda  ni  l’élude  des  né  i>hrulu.nnes. 


rnopn/h'/'/és  osmothh'ks  niés  ce  lu  les  hexales 


Les  eoneenl râlions  nioléeulaires  du  cortex  el  de  la  moelle  oui  ele 
comparées. 

Fileline  el  Ihberfeld  (i)  Irouvenl  la  eoneenl  ral  ion  moléculaire  du 
corlex  équivalant,  à  i  ,b  à  i , 8  ofo  de  solution  salée,  landis  (pie  celle  de 
la  région  médullaire  est  plus  élevée. 

Ilirokawa  (•>.)  conslale  que  chez  tous  les  animaux,  le  corlex  esl  isolo- 
impie  à  une  solution  de  i  à  ■>  o/o  de  \a(il  landis  que  la  coiieenlralion 
de  la  région  médullaire  est  presque  loii|ours  beaucoup  plus  élevée  (saut 
en  cas  de  dilution  extrême  de  I  urine).  L  urine  dans  le  cortex  esl  une 


(i)  Pfltnjcr's  .1  reh.  il.  gt‘.s.  Phys.,  .  i()o:>. 

(•i)  llojmeister's  Beitriige  fur  client .  Phys.  n.  Path,,  iç)o8. 


ppopuietes  osMor/n/Es  de  la  peu. pie  pi.naie 
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lois  cl  demie  a  deux  lois  jiliis  concentrée  (|iic  le  |)lasma  alors  que  dans 
la  zone  médullaire  elle  elèxe  jusqu'à  i  km  il'  lois  la  eoneenl  rai  ion  du  plasma. 

<  In  se  souviendra  égalcmenl  <|iie  c’esl  à  lorl.  qu’on  a  voulu  voir  dans 
la  médullaire  nue  région  (HireincMil  excrétrice,  car  celle  zone  renferme 
la  partie  large  de  I  anse  de  llenle  (jui  parail  luen  douée  de  pouvoir 
sécrétoire. 

\  e(‘lle  tpiesl ion  relative  aux  proprieles  osmotiques  des  cellules  réna¬ 
les,  ou  peu I  ral laelier  celle  du  liquide  reno-eonserv aleur  cl  de  la  ques- 
Iioii  d  isoton icilé  d  une  solution  par  rapport  à  la  cellule  rénale  du  l.iilic 
eonlourué  sécréleur  dont  nous  avons  déjà  parlé.  Le  YiCI  ne  sérail  donc 
pas  doue  de  pouvoir  lésionnel  v  rai  sur  le  rein,  à  la  façon  d  un  toxique,  il 
agit  par  osmonorii'ilt'. 

<  >n  peu I  eonelure  de  ces  lails  tpie  le  rem  peut  se  trouver  altéré  ipiand 
on  injecte  dans  le  sang  des  solutions  de  NaCI  (pu  modilicnl  plus  ou 
moins  prolondemenl  son  point  de  congélation  ;  d'autres  substances  (pie 
le  N  a  Cl  pourraient  déterminer  les  mêmes  phénomènes  (Aeliard  el  Mais- 
seau  :  tonolyse). 

Demoor,  M"'  Meisser,  lireuer,  llendrix,  Renaud,  ont  étudié  à  l  aide 
d  un  pletliv smomètre  à  déversement  l'influence  des  solutions  hyper  et 
h\ polonupies  sur  le  rem.  Ils  eoneluenl  (pie  les  variations  de  volume  des 
(•(‘Mules  entraînenl  des  changements  fonctionnels  considérables  dans  le 
rem  el  (pie  la  concentration  des  liquides  qui  irriguent  l'appareil  rénal 
modifie  1  allure  de  ses  fonctions.  Avec  le  rein  mort  ou  traité  par  le  lluo- 
rure  de  sodium,  ils  ne  constatent  pas  de  modifications.  Nous  pensons 
que  Demoor  lese  les  cellules  rénales  avec  les  solutions  <pi  d  emploie  el 
que  ses  conclusions  sont  loin  d 'être  à  l’abri  de  toute  critique  ;  nous  ne 
nions  par  eonlre,  nullcinenl,  «pie  dans  certaines  limites,  la  eoncentra- 
Iioii  des  liquides  doit  agir  sur  le  fonctionnement  physiologique  de 
1  organe. 

O 


llendrix  1  i  )  a  compare  I  action  des  solutions  hyper-  iso  el 
Ioniques  avec  ou  sans  pcplone  ;  il  conclut  < pie  les  peptones  inlerv  iennenl 
en  agissant  sur  I  élément  cellulaire  et  en  modifiant  son  action  sécré- 

a  cellule  el 


ment  dans 
allons  du 


line,  la  peptone  modifie  les  propriétés  fondamentales  de 
sa  laçon  de  reagir  vis-à-vis  des  solutions  précédentes. 

llendrix  conclut  que  les  cellules  ne  sont  pas  fonctionne 
un  état  constant  et  que  cet  état  peut  varier  suivant  les  mot 
liquide  (pu  les  traversent. 

hsher  et  Langhlm  comparent  la  structure  de  la  cellule  réu,.,u  .. 
de  savons  hydratés  solides  (stéarate  de  soude  hydraté).  Ceux-ci  in  vitro 
aissenl  passer  1  eau  sous  une  faillie  pression  et  cela  d’au I ant.  plus  aisé- 
'uenl  «pie  la  concentration  colloïdale  est  plus  basse.  Les  solutions  salées 
enli aillent  une  filtration  plus  forte  d  eau  < j ne  1  eau  pure.  Les  auteurs 
concluent  que  le  rein  filtre  l’eau  sans  la  sécréter. 

Ainbard  fait  jouer  un  rôle  à  la  surcharge  des  albumines  en  MCI  et 


ale 


a  ce 


(•)  Arch. 

internai.  Phys.,  i 


907;  l/m.  Soc.  nal.  ci  mnl.  hclija,  1907. 
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('\|ili(|ii(‘  iimsi  les  lésions  rénales  secondaires  à  I  ingestion  de  sel 

en  excès. 

Simon  constate  (jn  après  le  repas  ia  pression  osmotique  du  rein 
diminue  puis  ipielipie  temps  après,  elle  augmente.  C’est  le  contraire 
qui  se  passerait  dans  le  foie,  le  cerveau,  le  muscle  strié.  Après  le  jeûne, 
la  pression  osmotique  du  rein  s'accroît. 


II.  —  GREFFE  ET  CULTURES  DES  REINS 


( îrefje .  —  Sandsiroin  constate  que  la  capacité  de  croissance  du  tissu 
rénal  de  canard  en  greffes  liomo  et  hétéroplastique  dépend  uniquement 
du  degré  de  différenciation  des  tissus  du  donneur.  La  greffe  de  tissu 
rénal  de  canard  sur  l’allantoïde  du  canard  et  du  poulet  donne  lieu  à 
une  poussée  de  croissance  du  tissu  néphrogène  indifférencié  —  évoluant 
suivant  le  type  de  mélanéphrosc.  Le  tissu  différencié  ne  pousse  pas. 

(’.ull lires.  Smirnona  et  I  raso\  noient  la  croissance  de  I  épithélium 
rénal  du  lapin  nouveau-né,  des  cellules  des  tubes  avec  mitoses  sans 
lover  nécrotique. 

Suntzowa  cultive  le  rem  dans  du  plasma  additionné  d  extrait  homo¬ 
gène  embryonnaire  :  l'épithélium  croîtrait. 

Nislnbo  cultive  le  rein  du  crapaud  dans  le  liquide  péritonéal  —  il 
n  \  a  pas  de  croissance  de  I  épithélium  ;  les  cellules  endothéliales  se  mul¬ 
tiplient  énormément  —  le  mésothélium  n’a  qu  une  croissance  très 
limitée.  Markoes  n  a  pu  obtenir  de  culture  des  cellules  épithéliales. 

AN  ah  hh  ont  et  Holmes  notent  que  le  tissu  rénal  embryonnaire  du 
rat  cultive  sur  sue  embryonnaire  ;  il  ne  produit  d  urée  et  d  aniinonifttjue 
que  s  il  se  développe  ;  il  n  eu  produit  pas  s  il  survit  simplement  sans 
multiplication  cellulaire. 

Le  fructose,  le  galactose  et  le  xylosc  (\Y atehorn,  ïlolmès)  favorisent  la 
croissance  du  tissu  rénal  embryonnaire  in  vitro  ;  mais  le  fructose  et  le 
glucose  arrêtent  la  production  de  INII1  et  d  urée,  le  xylose  lia  pas 
d  action  sur  celle  formation  et  le  galactose  n  a  qu  une  action  très  irré¬ 
gulière.  Le  exanure  n  arrête  pas  complètement  la  formation  d  ammo¬ 
niaque  par  le  rem  sauf  s  il  \  a  adjonction  de  glucose  (Paley  et  Ïlolmès). 

L  acide  eyamque  ajouté  n  a  d  action  toxique  que  si  la  solution  dépasse 
O  milligrammes  o/o,  il  n  empêche  j >a s  la  formation  d  ammoniaque  cl 
d’urée. 

Aecdheiin  note  que  la  resjnration  du  tissu  rénal  est  augmentée  jus¬ 
qu  au  double  en  présence  des  acides  aminés  comme  la  Icueinc,  la  phe- 
nvlalanine,  la  tyrosine,  etc.  ;  l’action  est  optirna  avec  un  p\\  variant 
de  7>/,  «à  8. 


ruf/rriŒs  des  he/xs 
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Kisli  estime  que  la  désamination  de  l’alanine  ne  se  fait  nue  dans  le 
I issu  cortical. 

liernheim  pense  ipic  les  cellules  rénales  nxvdenl  fa<  ilrment  la  pliénxl- 
alamne  mais  pas  la  tyrosine  (le  cnn  Ira  ire  pour  le  foie"). 

Pour  kerezae,  la  respiralion  in  l'ilro  du  rem  augmente  considéra¬ 
blement  en  présence  d  ultra  -Mil  rat  de  sérum  humain. 

Selon  kiseli  et  Leihowilz,  en  milieu  aride  surioiit,  les  sels  d  aliunme 
a i iiz'i i ici  1 1 o n I  la  respiralion  in  vilm  1res  faiblenuml . 

Holmes  constate  ipi  en  I  absence  de  glucide  le  dé\ eloppemeiil  des 
cellules  se  fait  aux  dépens  des  protéines  du  milieu. 

Les  cellules  rénales  oxydent  lacdemcnt. 

Imng  eonslale  «pieu  milieu  aérobie  le  rem  métabolise  le  glucose, 
il  ne  le  fait  plus  eu  milieu  anaérobie  ou  s  il  y  a  ad|onelion  de  cyanure  ; 

1  intégrité  de  la  cellule  esl  nécessaire  pour  opérer  ce  métabolisme.  Le 
tissu  rénal  Iranslorme  le  glucose  en  partie  en  aride  laetupie  et  en  partie 
en  éthers  phosphores. 

Jost  note  la  formation  d  acide  /-laetupie  ;  mais  il  admet  la  possibilité 
de  glvcoKse  sans  dérivés  phosphorés. 

hllioll  par  '>-(i-diebloropbénol-mdopbeiio|  inhibe  de  façon  constante 
la  glye* »lyse  dans  le  rein. 

(lyorgi,  Keller  et  Iberne  notent  ipie  le  tissu  papillaire  reliai  in  vilvo 


présente  une  respiration  aérobie  failli 

e  et  une  glxeolyse  anaérol 

>n | i u*  très 

active  ;  ce  serait 

1  opposé  de  ce  «pu 

existe 

pour  le  tissu  eorlu 

al  (d il fé- 

renre  d  origine 

ernhryolognpie). 

Pour  Levoev, 

le  cortex  du  rem  i 

le  rat 

eonhenl  deux  lois 

plus  de 

désanndasc  nue 

celui  de  grenouille. 

.  Apre 

s  1  intoxication  pat 

•  la  ean- 

tria r K 1 1 n e  et  le  ml  rate  1 1  u ra ne  a  1 1  a < pi 

aill  les 

cellules  tubulaires 

,  1  net  n  ni 

desanndasKp le  es 

1  1  res  d  un  i  m  1er . 

Lu  résumé,  le 

s  eu  II  lires  de  rem  in 

vit' o  d 

onneraienl  lieu  à  d 

es  modi- 

I n-a lions  portant  sur  le  métabolisme  protidique  et  glucidique  :  elles  agi¬ 
raient  egalement  pour  (laillel  sur  les  lipides,  et  une  bouillie  rénale 
conservée  dans  le  glvcerol  pendant  ib  ans  ne  perdrait  tpi  un  peu  moins 
de  la  nioil h  '  de  si  m  pouvoir  lipolx  I npie  et  un  peu  plus  de  la  moitié'  de 
son  pouvoir  pri tléc >l\  I npie. 

L  addition  de  easeuie,  de  peplone  et  de  glxeoeolle  laxorise  I  uivo- 

génèse. 

L  addition  d  uree  n  augmente  pas  le  taux  d  ammoniaque. 

L  addition  de  sels  ammoniacaux  n’augmente  pas  le  taux  de  I  urée. 

Le  bleu  de  méthylène  diminue  la  consommai  ion  d  (  t  par  le  rem. 

La  surrénalectomie  diminue  le  métabolisme  du  1 1  s  -  u  rénal  (llnnwieh 
raziker,  liarker). 


DEUXIEME  PARTIE 


URINE 


Le  rom,  en  dehors  de  I  acide  hippurique  cl  de  I  ammoniaque  el  pro- 
hahleinenl  de  I  urorltrome,  ne  fabrique  pour  être  (Inversée  dans  les 
mines  aucune  substance  spécifique,  comme  le  fait  le  foie  pour  la  hile 
par  exemple.  Il  ne  fait  </u  e.rlraire  du  sauf/  les  suhslanees  (/ni  s'y  Irou- 
l'enl .  Mais  ces  suhslanees  se  présenlenl  dans  I  urine  à  des  eoneenlralions 
loi  il  à  lad  différentes  de  celles  du  sang. 

Cushny  (i)  donne  le  tableau  comparatif  suivant  : 

Modification 


de  la 

Plasma 

concentra - 

du  sang 

l'rine 

lion  dans 

P.  100 

P.  100 

te  rein 

Eau . 

90-93 

95 

l'rotéine,  graisse  H  antres  colloïdes  . 

7-9 

Glucose . 

0,1 

quantités 

1  rès  légères 

1  ! rée . 

o,o3 

a 

60 

Acide  urique . 

0,00/| 

0,00 

l 

\  1 1 . 

C  ),.»(  ) 

0,35 

I 

K . 

0,0» 

0,10 

7 

Ml1 . 

0,001  (  ?  ) 

0,04 

/l<» 

(  la . 

0,008 

0,01 5 

2 

Wg . 

0,0025 

0,006 

2 

ci . 

0,37 

0,6 

2 

rn1 . 

0,009 

0,1 5 

16 

sn1 . 

0,003 

0,18 

9" 

Corps  créa  1  i  niq  lies.  .  .  .... 

0,001  (?) 

1  »  ,075 

Ces  chiffres,  du  n‘sle,  ne  sont  pas  identiques  à  cc 

1 1  \  donnés 

par  Ions 

les  ailleurs. 

(  > 1 1  peut  admettre  avec  Cushny,  que 

soûl  for- 

1/urée,  l’ammoniaque  (à  discuter),  le 

phosphate  e 

1  le  sulfate 

lemeul  concentrés  dans  1  urine  ; 

! /acide  urique  el  le  potassium  sont  coneenlrés  mais  a  un  degré 
moins  élevé  ; 

Le  Na  (‘I  le  (il  sont  éliminés  à  un  pourcentage  peu  diliérenf  de  celui 
du  sang  :  en  lout  cas  le  pourcentage  est  variable,  d  peut  être  égal, 
supérieur  ou  inférieur  à  celui  du  plasma. 


(1  The.  Sct-rdiuii  o(  the  Urine,  i < > 1 7  *'1  nr*6. 
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( ] u <1  ï n \  fait  remanpier  tpie  le  rem,  en  dehors  (h's  substances  existant 
habit uellemenl  dans  le  sang  mi  d  excrète  (sauf  les  albumines  el  le  glu¬ 
cose),  élimine  une  série  d’aulres  snhslanees  11111  pénètrent  dans  la  circu¬ 
lation.  (-criailles  snhslanees  pour  (hislmy  passeraient  .surtout  par  la 
\oie  intestinale  :  1er,  enivre,  /me.  I)  antres,  comme  les  lipoïdes  solu¬ 
bles,  passeraient  par  la  hile,  el  les  snhslanees  volatiles  de  préférence  par 
les  poumons  (chloroforme,  étlier,  ele.).  Le  rem  sérail  ainsi  doué  d  un 
pouvoir  de  sélection  tout  particulier,  même  pour  les  substances  étran¬ 
gères  à  1  organisme  el  «pii  n  v  pénèlrenl  rpi’acridentcHement .  Les  suh- 
slanees  à  l  étal  colloïdal  passenl  à  travers  le  rem  avec  beaucoup  plus  de 
dilTienllés  «pie  les  solutions  vraies. 

La  composition  de  I  urine  est  essentiellement  variable  avec  les  ali¬ 
ments  ingérés  et  létal  fonctionnel  de  I  organe. 

( )n  peu I  admettre  comme  composition  moyenne  de  I  urine  des  g  f\  heu¬ 
res  chez  I  homme  adulte  les  chiffres  suivants  : 


Grimbert 

Maillard  (1) 

Bouchez  (2) 

Volume,  homme  .... 

1.200  à  i . 5oo 

1  .810 

2 . 090 

—  femme . 

900  à  1 . 200 

Densité . 

1  01/j  à  1  .028 

1  01 3, 4 

Extrait  sec.  ...... 

4  G  à  56 

Matières  organiques 

3o  à  35 

45,78 

Matières  minérales  .... 

il»  à  21 

0 

c 

« 

Azote  total . 

1  2  à  1  r» 

1.5,87 

i2,5i  à  i5,io 

Urée  . 

26 

2  7,  G/j 

26,87 

Créatinine . 

0 . 4  0  à  1 

2 , 29 

Acide  urique  (3)  .... 

0,60 

0,G8 

0,87 

Bases  puriques . 

0,10 

Chlorure  de  sodium 

1  2  à  1  f\ 

Acide  phosphorique  (  1  ’-O  •  ) 

2 .  Go 

2 , 1 9 

Acide  sulfurique  (SO3). 

•J 

,) 

Ammoniaque . 

0,80  à  1,10 

X 

c 

Chaux  (CaO) . 

o,35 

Magnésie  (MgO) . 

0 ,  Go 

Les  urines  du  nourrisson  soûl  très  faiblement  concentrées  (Lesné  et 
Merklen  i  \  i  ;  Sabrazès  el  baumiet  (o)  ;  Chaussm  ;  Lesné  el  L.  ldi- 
net)  Mi);  leur  eoneentralion  esl  inférieure  à  celle  du  sérum  sanguin, 
leur  réaction  esl  1res  acide  :  elles  sont  très  pauvres  en  chlorures;  un 
nourrisson  au  sein  élimine  0,069  d  urée  par  jour  el  par  kilogramme  ; 
le  point  de  congélation  esl  voisin  de  o  (o,  t3,  o,->  1 ,  o,/j  1  ). 

(1)  lia  lion  journalier»;  :  10  gr.  48  p  roi  éii  1 1  n;s ,  73  gr.  87  de  graisses  el,  .r>  7  S  gram¬ 
mes  de  II.  de  C.  Maii. r. Ann,  ,/.  Phys,  el  Palh.  i/én.,  1909. 

W  I  tegirne  mixte  ordinaire,  lloeeiii/,  ./.  / ihys .  el  l^tilh.  (jén.,  1913. 

(àj  Nous  signalerons  que  les  males  représentent  elle/,  les  oiseaux  la  forme  prinei- 
]»,di»  des  produits  de  la  désassimilation  azotée  ;  on  trouve  chez  la  poule  des  chiffres  de 
animes  <*t  de  5  grammes;  cite/  l’oie,  des  chiUres  de  •*  gr.  < ) f>  el  ■>  gr.  fry. 

(Il  Soc.  Biol.,  i()oi. 

Soc.  Biol.,  iç)oi. 

1,11  l'hysioJofjir  normale  rl  jmlholo(ji(iuc  nourrisson,  n’pi. 
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i.  phosphate  bicalcique  ;  —  :>,  phosphate  de  chaux  amorphe;  —  3,  phosphate  t rirai 
i  iipic  amorphe;  ■  \ ,  phosphate  ammoniaco-magnésien  (A)  et  phosphate  neutn 
de  magnésie;  -  5,  acide  urique;  <i,  acide  urique  ;  —  7,  acide  urique;  s.  lirait 
ue  soude;  q,  ui'ate  d 'ammoniaque  ;  10,  oxalnlc  de  chaux;  -  11.  rarhonnh 

de:  chaux;  i  '  • ,  sulfate  de  chaux;  j3,  acide  hippurique  ;  -  ti,  c\stiue; 

1  T> ,  cholestérine. 
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Résidu  total  (cxlrail  sec).  —  On  I  ol >t.ien I.  pat’  l'évapora  I ion  tl  un 
volume  connu  d  urine,  suivie  d  une  dessiccation  à  too". 

Grimberl  lait  remarquer  «pie  ce  procédé  est  défectueux,  le  ehaullage 
à  100”  oeeasionnanl  des  perles  dues  à  Faction  des  pliospltales  acides 
sur  les  substances  a/.olées,  el  en  particulier  sur  I  urée. 

Aussi  conseille-t-il  de  doser  exactement  I  urée  contenue  dans  I  urine, 
puis  d  évaporer  à  i  oo°  10  mil  miel  res  cubes  d  urine,  ce  <pu  donne  le 
poids  de  !  cxlrail.  (  le  résidu  est  eosiule  dissous  dans  m  centimètres 
cubes  d  eau  el  on  v  dose  de  nouveau  I  urée.  Le  chiffre  trouvé  est  infé¬ 
rieur  à  la  première  détermination  ;  la  différence  donne  la  perte  d  urée  ; 
on  I  ajoute  au  pouls  trouve  ;  1  cxlrail  total  est  de  /i ( >  à  5(i  grammes  par 
:>  \  heures  ((  irunbert),  5(>  gr.  ili  à  85  gr.  55  ( Boucliez). 

Résidu  fixe.  —  Il  soblienl  par  la  calcination  de  l’extrait  précédent  ; 
celle  calcinai  ion  amenant  une  perle  duc  à  la  volatilisation  des  chlorures, 
Grimbert  conseille  d  opérer  pour  les  chlorures  comme  il  I  indique  plus 
haut  pour  l’urée. 

Le  résidu  lixe  donne  la  ipianlilé  de  sels  minéraux  :  il  est  de  i(i  à 
:>  i  grammes  par  :>  f\  heures. 

La  dillerence  cuire  le  résidu  lixe  et  le  résidu  total  donne  le  poids  des 
matières  organiques  de  I  urine  ;  d  esl  de  3o  à  do  grammes  par  >f\  heu¬ 
res  (Grimberl),  ili  gr.  88  à  •>()  gr.  (io  (Loin  liez). 

Les  cendres  de  I  urine  sont  ordinairement  alcalines  ;  si  une  destruc¬ 
tion  intense  des  I issus  se  produit,  les  éléments  acides  augmentent. 


VA  LE  ili  DE  L'EXAMEN  CHIMIQUE  DES  UH /NE  S 


Les  ehiflres  n  oui  en  eux-mêmes  ipi  une  valeur  Irès  relative. 

L  examen  de  I  urine  lia  de  signification  réelle  que  lorsqu  il  se  rap¬ 
porte  ii  nu  riujiiui’  ilrl mu  i n  r .  (le  régime  devra  être  suivi  au  moins  trois 
jours  •  I )esgrez  el  d  Avrignac)  avant  le  recueil  des  urines  ;  on  peut  à  ce 
moment  pratiquement  considérer  que  !  équilibre  esl  allenil,  bien  qu’en 
realilc  il  ne  le  soil  pas  toujours.  Lorsqu  on  voudra  faire  des  recherches 
précisés,  il  laudra  même,  ainsi  «pu*  le  recommande  Desgrez,  faire  ces 
analyses  en  sérié  :  examens  quolidiens  pendanl  (i  jours  de  suite  de 
I  m  ine  d  un  sii|el  en  équilibre  nul  rit  il  el  nus  au  même  régime  alimen¬ 
taire. 

La  composition  des  urines  varie  avec  I  espèce  animale  ;  chez  I  homme 
l(‘s  chlorures  el  I  urée  constituent  environ  les  trois  quarts  de  la  con- 
•  enlralnm  moléculaire  globale  de  I  urine  ;  chez  les  herbivores  on  voil 
apparaître  une  quantité  de  carbonates  alcalins  principalement  <  1<  t  Ixll 
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qui  s\  trouvent  d;ms  une  proportion  comparable  à  colle  des  chlorures 
dans  I  urine  humaine  ;  riiez  le  cheval,  la  vache,  on  trouve  de  grandes 
quanlilrs  d  hippurate  de  potasse,  Chaussm  fait  remanpier  que  les  <  J i j I - 
Ires  de  Boiissmgaull,  étant  données  les  techniques  d  analvses  de  lépo- 
« p i <‘ ,  doivent  être  I  olqel  de  rel  iâmes  réserves  en  re  qui  concerne  les 
chiffres  de  larlate  et  d  hippurate.  Dans  I  urine  de  cheval  on  dose  pour 
1.000  grammes,  10  gr.  8:i  de  carhonate  de  chaux  et  \  gr.  i(i  de  car¬ 
bonate  de  magnésie. 

Concentration  moléculaire.  La  courent  ration  moléculaire  des  uri¬ 
nes  peut  être  déterminée  par  le  point  de  congélation.  Le  A  du  sang  est 
presque  constant  à  —  o’5(>,  tandis  que  le  A  de  I  urine  varie  de  — -  i  Cio 
a  •>" *>.(>.  (  )n  a  constaté  des  cas  où  A  =  — (  i)  et  d  autres  où  A 
il  armait  tpi  à  o"o"o.  La  concentration  de  I  urine  des  herbivores 
indigènes  oscille  autour  de  —  •>.u,  celle  du  chameau  dépasse  —  V,  chez 
les  petites  chèvres  du  Sénégal,  ( lhaussui  a  constaté  —  V’h-  Des  urines 
du  nourrisson  ont  une  concentration  inférieure  à  celle  du  sérum  san¬ 
guin  ( Lesné  et  Merklen).  Le  même  fait  se  retrouve  chez  le  pore  en 
sevrage  et  le  veau  allaité  par  sa  mère  (Chaussin). 

Densité.  —  La  densité  movenne  est  de  i.oih  à  i.ofm  à  io°,  mais  il 
existe  des  variations  considérables.  Chez  l’enfant  la  densité  est  de  i.oo3 
à  i  .oof*. 

Résistance  électrique,  conductibilité  électrique.  Bt'omberg,  (irun- 
haiim.  sous  le  nom  d  index  hem o  réuni  étudient  au  moyen  de  la  résis¬ 
tance  électriipie,  la  concentration  normale  des  substances  anorganiques 
dans  I  urine  par  rapport  au  sang  (sérum  pour  Crunhaum)  :  une  modi¬ 
fication  de  cet  index  dénoterait  une  altération  rénale. 

Tension  superficielle.  La  tension  superficielle  des  urines  a  été 
étudiée  par  lla\.  Cluzel  et  Frenkel,  Chaullard  et  Couraud,  Beddard  et 
Pemhrez,  Cares,  Billard  et  Dienlafé,  Martin,  \niann,  W  Donnai)  et 
P.  Donnaii,  Lyon-Caen,  Barielv,  etc.). 

Cluzel  cl  Frenkel  ulihseul  trois  procédés  :  lleur  de  soufre,  tube  capil¬ 
laire,  compte-gouttes. 

L  urine  a  toujours  une  tension  superficielle  inférieure  à  celle  de  I  eau 
distillée.  (  liiez  I  homme  celle  tension  peut  être  considérée  comme  supé¬ 
rieure  à  qoo,  la  tension  superlicielle  de  I  eau  distillée  étant  de  i  .000 
(méthode  de  la  pipette  et  des  gouttes)  ;  chez  h'  (  bien  la  tension  super¬ 
licielle  est  supérieure  à  qiio  (Lyon-Caen). 

Les  différentes  actions  ph\ biologiques  (sommeil,  digestion,  travail. 


(1)  Chanson  don  ms  h  cliiff  ce  de  3"  comme  la  limite  extrême  elle/  I  liomme  uni 
mal,  dans  tes  climats  temjiéres, 
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repas),  ne  semhlenl  pas  modifier  celle  valeur  d'une  façon  appréciable. 

Si  l’urine  a  une  tension  superficielle  plus  basse,  cela  lienl  a  la  pic 
sence  soit  de  sels  biliaires,  soit  de  pcploncs.  Les  seules  eauses  d  erreur 
résident  dans  la  présence  d  alcool  ou  d  acide  urocldoraliipie  Tyon- 

(  ’.aen  ). 


ETUDE  DES  DIFFERENTS  CORPS  CHIMIQUES 
CONTENUS  DANS  L’URINE  NORMALE. 
LEURS  VARIATIONS  PHYSIOLOGIQUES 


V.  Halliburton,  Desgrc/  divisent  les  parties  eonsliluanl.es  de  i  urine 
de  la  façon  suivante  : 

i°  Urée  et  substituées  auahu/ues  :  urée,  acide  urique,  allantoïne, 
acide  oxalunque,  xantlune,  guanine,  creatine,  crealinine,  acide  sullo- 
cyanique. 

•>°  Corps  ij rus  et  outres  substituées  non  ozotées  :  acides  gras  de  la 
série  CirO’2,  acides  oxalique,  lactique  cl  glycéro-pbospborique  et  de 
faibles  quantités  de  substances  b vdroearbonces. 

3°  Substances  arontatujU.es  :  étliers  sulfuriques  du  phénol,  du  erésol, 
de  la  p\ rocatécbine,  des  dérivés  sulfuriques  de  l  indoxyle  et  du  sea- 
loxyle  ;  acide  hippurique  et  oxyaeides  aromatiques. 

!\"  Substances  minérales  :  cblorure  de  sodium,  de  potassium,  de 
magnésium ,  de  calcium  ;  s  1 1 1 1  a  Le  de  potasse,  phosphates  de  soude,  de 
chaux  et  de  magnésie,  acide  sihcique,  carbonate  de  chaux,  sels  ammo¬ 
niacaux. 

5"  Caz  :  oxygène,  azote  et  acide  carbonique. 

L  urine  renferme  encore  une  série  de  corps  (glyrocolle,  alanine,  déri¬ 
vés  conpigués  de  I  acide  glvcm  onique,  acides  o\\ prolcique,  allowpro- 
léique,  uroferrupie,  aulow  prolcupie,  etc.),  c<  »  n  >1  il  liant  I  mdosc  orga- 
— nique  urinaire. 

Nous  étudierons  suceessivemeiil  : 

i  Les  substances  organupies  ; 

Les  éléments  minéraux  ; 

>•  Les  rapports  urologiques. 
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I.  —  SUBSTANCES  AZOTÉES 


t  >11  doit  distinguer  : 

a  t  La  quantité  d  azote  éliminée  d;ms  les  >.!\  lieures  :  azote  total. 

In  Les  dillérenls  éléments  orgiiiii(|iies  composant  cet  azote  total, 
(.liez  1  adulte  normal,  1  apport  alimentaire  d’azote  et  l'excrétion  se 
lialaneenl  très  exaelenient  et  le  elullre  de  I  azote  urinaire  oseille  citez  un 
nomme  de  Cm  kilogrammes  cuire  i  a  et  la  grammes  par  |Oiir  (llugou- 
nenqi.  Louchez  a  cherché  sur  I  urine  d  un  même  individu  I  mllucnce 
des  dillérenls  régimes. 


Kc^imc  onliiiiti iv .  i  >,f>i  à  if>,io 

lU*^iiri(‘  lîtclc .  i  i  (,'m  :i  î  !\  ,5 S 

v.  inixlc  Mrs  <  ;i  iik* .  fS  à 

. I « ‘  1 1 1 1 < •  |(  >|,i  | .  {\ ,  i  ,‘i  1 1 1,  \  I 

A I i 1 1 1 1* 1 1 1 ; i li < ) 1 1  iilsiillismlc .  i  i  ,l».s 

llcijimc  ricin*  en  II  de  (’  ... 


Pour  connaître  la  ipianlilé  de  matières  alhuminoïdes  élaborées  dans 
1  organisme  dans  les  •>\  heures,  il  sullil  de  multiplier  le  elullre  d  azote 
total  des  '»  \  heures  par  (  i ,  é|  T  »  ((Jérard),  (  ► ,  "ÿ  /i  (Mesgrez). 

Variations  physiologiques.  —  Considéré  isolénuml  le  chiffre  d’Az 
total  li  a  pas  grande  signification.  Il  devient  intéressant  à  eonnnaître 
ipiand  on  est  renseigné  sur  la  ipianlilé  d’Az  ap|)orlée  par  la  ration  ali¬ 
mentaire,  l’azote  des  protides  désassinulés  n  ayant  d  autre  voie  d  éli¬ 
mination  ipie  I  urine  ;  cependant  I  homme  adulte  en  élimine  une  quan- 
1 1 té  1res  petite  (quelques  centigrammes  tout  au  plus)  dans  la  sueur,  les 
desquamations  épiderniupies,  les  poils  cl  les  ongles. 

La  quantité  d  \z  éliminée  par  les  fèces  par  rapport  à  celle  passant  par 
les  urines,  dépend  beaucoup  de  la  tpiahlé  de  l'aliment  ingéré  et  de  la 
plus  ou  moins  grande  dillieulle  d  attaque  dans  I  intestin,  phénomène 
•  pu  alleinl  son  extrême  limite  chez  l'herbivore.  Tandis  (pic  I  homme 
élimine,  en  moyenne  par  les  excréments  i  gr.  o  d  \z  et  par  les  urines, 
environ  dix  fois  plus,  un  cheval  en  perd  chaque  jour  par  les  fèces 
ho  grammes  et  par  les  urines  de  70  à  100  grammes,  soit  à  peine  le 
double  (Lamhlmg). 

O  '  . 

Le  chiffre  d  azote  total  revêt  par  contre  une  grande  importance,  si  011 
I  étudie  par  rapport  aux  diflérenls  éléments  organiques  qui  le  consti¬ 
tuent. 


i  rr/)/:  tu ys/o/.og/qi'E  ni:  /  /  h/m: 
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Étude  des  di  fièrent  s  corps  constituants  de  Ta/.otc  total.  <  hi  jieut 
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(jiie  dans  1  urine  1 

urée  constitue  jilus  1 

île  ï 

80  0/0  de  1  \z. 
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s  1  urine  humaine,  1 

urée  s  élève  à  jieme 

au  < 

h'ssus  de  \  oui, 

mais 

eiiez  le 

carnivore  elle  peut 

atteindre  jilus  de  100 

O,  le  rem  éleva 

ni  sa 

concentrai  mn  plus  do  cenl  lois. 

(liiez  les  oiseaux,  1  acide  urique  I1011I  dans  I  urino  la  plai  e  occupée 
par  I  urée  clic/  celle  des  niaimnilères. 


I  anations  j>h  vsiolo()i<j  lies .  La  ipiauhle  durée  éliminée  par  un 

individu  normal  varie  : 


1°  troc  le  réi/ime  donné.  —  Il  esl  bien  certain  une  le  cluflre  d  urée 
trouvé  dans  l'urine  n’a  d  importance  ipie  par  rapport  à  la  quantité 
d  albuminoïdes  ingérés. 


Hét/ime  mule  ordinaire.  Le  chiffre  éliminé  esl  de  •>.()  grammes  en 
w\  heures,  soit  o  gr.  /|o  par  kilogramme  du  poids  ;  I  azote  de  I  urée 
représente  S:>  à  83  o/o  de  I  azote  total  (Mouchez). 

lîéi/ime  laclé.  —  On  trouve  r?S  grammes  d  urée  ;  I  urée  représente 
||i  o/o  de  I  azote  total  (Boucliez). 


Uérfime  mi. rie  fortement  carné. 
mes  :  I  urée  représente  So  à  Si  o/o 


1 1  uree  s  < 
le  I  azote 


le V  ( 
li  il 


a  .v>  «xi 


3h  era m- 


/»  ét/irne  du  jeûne  lolal.  L  urée  allemt  il  à  ii)  grammes  (*  I  S-  à 
88  o/o  de  I  azote  total,  puis  celle  quantité  \a  en  dunmiianl  au  fur  et 
a  mesure  que  le  |eiïne  se  prolonge.  Brugseh  observnni  le  jeûneur  Sun  i 
!|  vu  la  jiroporlion  d  urée  s  abaisser  pisqu  à  ne  plus  rejirésenler  que 
do  o/o  de  I  azote  total . 

La  quantité  d  urée  éliminée  dépend  de  la  quantité  de  protides 
mge  res.  Lependanl,  partms,  comme  dans  le  jeune,  I  urée  excrétée  jieul 
provenir  de  la  désassimilation  des  substances  jiroléiques  des  lissus  de 


P  1  D  après  Widiil  cl  l.amlal,  l’A/  tic  l'urée  rc|Mt’soiilciail  5a ,55  o/o  cl  l 'azote  rcsi 
l^11'  ^  i  ;  o  h  de  I’azolo  total  du  plasma. 
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I  organisme  ;  il  autre  pari,  en  cas  de  suralimentation  azotée,  d  y  aurait 
excès  de  recel  le  sur  la  dépense!,  mais  ce!  excès  esl  de  courte  durée  el 
xalalile  seulemeul  pour  le  eourl  laps  de  temps  dnnl  I  organisme  a  liesoin 
pour  rélal >1 1  r  I  équilibre  azoté. 

La  fixité  du  taux  de  I  urée  chez  I  adulte  normal  soumis  à  un  régime 
alimentaire  invariable  n’a  lieu  qu’à  partir  du  troisième  jour  du  régime 
(Ci  Lcven,  Il  M  oreigne  el  Delion)  ;  à  ce  moment,  h'  taux  de  I  urée 
reste  constant. 

L  urée  augmente  après  les  deux  repas  les  plus  copieux  de  la  journée 
pour  atteindre  son  maximum  n  à  (i  heures  après  ;  elle  diminue  ensuite 
el  passe  par  un  minimum  au  malin. 

:>"  lace  /  t'njc.  —  Le  du  l'ire  absolu  d  urée  est  moindre  chez  I  cillant 
ipie  chez  I  adulte  ;  mais  la  proportion  par  kilogramme  serait  plus  élevée. 

Pour  narrai  : 

Knfants  (Je  t\  uns .  ■>  gr.  <)<> 

»  rte  fi  ans .  o  gr.  8<iH 

»  de  i'A  ans .  o  gr.  b~\>. 

»  de  i/|  ans .  o  gr.  'fii 

Pour  Parrot  et  nobm,  les  urines  du  nourrisson  renferment  une  pro¬ 
portion  moindre  d  urée  :  o  gr.  2.3  par  kilogramme  de  poids. 

(liiez  le  vieillard  (70  ans)  à  un  régime  mixte,  I  urée  atteint  le  chiffre 
de  1  i  gr.  f\0  par  '>'1  heures  et  0,23  par  kilogramme. 

3"  Avec  les  boissons  iin/érées.  —  On  a  dit  ipic  I  élimination  de  I  urée 
était  accrue  peu  après  I  ingestion  abondante  de  boissons,  mais  le  fait 
est  loin  d  être  admis  par  tous. 

i  1  cec  I  exercice  ni  iiscnlaire.  Plliiger  pense  tpi  il  \  aurait  alors 
une  augmentation  de  I  urée  ;  la  plupart  des  auteurs  estiment  que  le 
travail  musculaire  n'a  qu  une  mlluenre  insignifiante. 

Ammoniaque.  L'ammoniaque  existe  dans  I  urine,  en  bien  plus 
grande  quantité  que  dans  le  sang.  Nous  verrons  que,  d  après  les  récents 
travaux  de  Nash  el  lienedict,  d  \mbard  el  Sclnind,  de  Polonowsky, 

1  ammomaipie  se  forme  dans  le  rem  Im-mème,  la  petite  quantité  d  am¬ 
moniaque  qu’on  trouve  dans  la  circulation  générale  n  étant  pour  cer¬ 
tains  auteurs  qu  un  reste  d  ammomaipie  échappé  à  la  résorption  rénale. 
Pour  d  autres,  I  explication  serait  plus  complexe  (voir  pp.  910  et  sui¬ 
vantes). 

Variations  f)h  v.sao/oi/u/uc.v.  La  quantité  d'ammoniaque  éliminée 
par  jour  est  de  o  gr.  (io  à  o  gr.  70,  o  gr.  90,  pour  d  autres  auteurs  ; 
l  azote  ammoniacal  constitue  environ  de  2  à  (i  0/0  de  l’azote  total. 


Pour  connaître  l’azote  ammoniacal,  il  suffit  de  multiplier  le  chitlrc 


d  ammoniaque  obtenu  par  dosage  par  0,820  (  —  ) 
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Influence  de  I  iî<j<’.  Ce  rapport  de  I  azote  ammoniacal  à  l'azote  total 
.sera  il  plus  élevé  chez  I  en  l’a  11 1 

Influence  du  régime.  Bouchez  a  montré  les  variations  suivantes  : 

lîéffimc  lac li' .  0,70  à  0,80 

»  forlcmcnl  carné .  1  ,:>o  à  1,(17 

»  mixte  ord i liai rc .  0,87  à  0,96 

.leùne  total .  0,87  à  0,96(1) 

L  ammoniaque  urinaire  dépend  donc  en  partie  de  l'alimentation, 
mais  en  liés  faible  partie. 

1  anations  horaires.  L  excrétion  ammoniacale  est  élevée  le  matin, 
devient  minime  entre  1  1  heures  et  d  heures,  puis  s’élève  cl  reste  à  peu 
près  constante  jusqu  à  :>  heures  du  malin  (Camerer). 

Corps  puriques.  —  On  rencontre  dans  I  urine  humaine,  une  série  de 
dérivés  purnpies,  les  uns  normalement,  les  autres  anormalement,  (le 
sont,  pour  la  plus  grande  partie  du  moins,  des  produits  du  métabolisme 
des  substances  protéiques  nucléaires  :  les  nucléo-protéines. 

E11  les  recherchant  sur  des  centaines  de  litres  d  urine,  K  ranger  et 
Salomon  ont  pu  caractériser  toute  une  série  de  composés  puriques 
n’existant  dans  1  urine  quotidienne  <pi  à  l’étal  de  hases  impondérables. 

Parmi  les  composés  puriques,  ceux  dont  il  peut  être  intéressant  de 
suivre  l’excrétion  sont  la  xanthine,  l’hypoxanthine  et  surtout  l  acide 
urique.  L  acide  urique  est  dans  1  urine  à  un  plus  haut  degré  de  con¬ 
centration  <pie  dans  le  sang. 

On  d  ose  dans  I  urine  séparément  I  acide  urique  d  une  part,  et  l  en- 
se mhle  des  composés  xanlho-uriques  de  1  autre. 

Chez  les  oiseaux  1  acide  urique  existe  en  quantité  très  abondante  : 
à  70  0/0  de  l’azote  total. 

Chez  le  chien,  le  chat,  le  lapin,  le  porc,  le  bœuf  et  chez  les  singes 
intérieurs,  I  acide  urique  apparaît  en  très  grande  partie  sous  forme 
d  allantoïne,  pour  une  petite  fraction  seulement  à  l’état  d’acide  urique 
( \N  lechovvski  ).  L  allantoïne  administrée  à  un  chien  se  retrouve  en 
totalité  dans  I  urine,  (jette  transformation  de  I  acide  urique  en  allan- 
loiue  11  existe  ni  chez  I  homme,  ni  chez  les  singes  supérieurs,  ni  même 
(liez  une  race  particulière  de  chiens,  la  dalmatienne  (Bcnediet). 

E  allantoïne  est  donc  chez  le  chien,  contrairement  à  ce  qui  existe  chez 
1  homme,  le  terme  de  I  oxvdalion  des  purincs. 

slendel  et  Suzumi,  taisant  égalé  a  100  la  somme  :  azote  des  puri- 
ues  +  azote  de  1  allantoïne,  trouvent  les  répartitions  suivantes  dans 
1  urine  des  mammifères  : 

.  |  I'1  Ira  vaux  récents  nul  nmnliv  que  l'excretion  *  I  ' .  1 1 1 1 1 1 1  o  1 1  iaque  csl  p;u  r;i  |>p<  >r  I 

•*  c x <  lotion  azotée  plus  élevée  au  cours  «lu  jeûne  qu'à  l  étal  normal. 
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Az.  (inllun-  Az.  fie.  Az.  des 

toi  ni’  urique,  oj'.ypurines 


Homme .  :>  9  S 

Chien .  9,7  1,9  j,3 

(Cheval .  8.8  1,2  o,.r> 

Cobaye .  9,1  b  2,7 


(  -II.  Kavser  el  lbl m  1  le  Le  Ihelon  oui  montré  <111  en  faisant  varier  le 
régime,  on  peut  obtenir  des  modifications  nettes  dans  la  teneur  de 
I  m  ine  en  res  différents  corps  :  riiez  le  chien,  I  urine  normale  renferme 
souvent  plus  d  oxypurmes  (pic  d  aride  urupie. 

bUimuuilton  moyenne.  —  Un  adulte  élimine  en  ‘.\f\  heures  o  gr.  70 
de  hases  purnpies,  dont  o  gr.  08  d  aride  urifpie  el  o  gr.  11  de  hases 
xanlliKjues  exprimées  en  aride  urique. 

Pour  Maillard,  011  noterait  o  gr.  ( >8  d  aride  urupie. 

1  )emgès  donne  pour  les  hases  xanthiques  :  0,10  à  o,->o,  et  E.  Gérard 
0,08  à  o,  1  •> . 

Le  rapport  de  1  azote  urique  à  I  azote  total  est  1  ,07  0/0  i  V  von  et 
Michel)  :  le  rapport  de  I  aride  urupie  à  I  urée  est  en  moyenne  *>,0  0  0. 

I  limitions  phys/oloi/nincs.  \</e.  Par  rapport  au  kilogramme  cor¬ 
porel.  pour  l'aride  urupie,  011  note 


Chez  l 'adulte .  0,008  5 

l)c  10  à  i5  ans .  0,010 

De  5  à  10  ans .  0,01  > 

De  i5  mois  à  5  ans .  0,011 


La  rpian ti lé  d  aride  urupie  excrétée  est  donc  1111  peu  plus  élevée  chez 
1  enfant  que  chez  l  adulle. 

I  limenlalion .  —  Le  régime  alimentaire  a  une  grosse  influence  sur 
1  excrétion  des  corps  alloxuriquos. 

A oiei  les  chiffres  donnés  par  Pondiez  : 


Acide  urique  Purines 

Régime  mixte  ordinaire .  o,58  0,10 

»  lacté .  o,3o  à  o,3i  0,028  à  o,3 

»  mixte  fortement  carné.  .  .  0,82  à  0,98  o,o5  à  0,09 

Jeûne .  .  o,35  à  o,/|(j  o,oa5  à  o,o3 


Nous  conclurons  qu  un  régime  lortemenl  rarnr  augmente  I  exrrrtion 
(lande  urupie;  d  autre  part,  qu  un  régime  très  pauvre  en  purines 
abaisse  l'excrétion  d  aride  urique  à  un  nimnnnm  (purines  endogènes'). 

L’excrétion  inaxnna  a  lieu  après  le  principal  repas  de  midi  pour  dimi¬ 
nuer  et  devenir  minima  pendant  la  mut. 

Ch.  Kavser  cl  M"°  E.  Le  1  frelon  ont  montré  qu  à  la  suite  d  une  toile 
diurèse  on  pouvait,  mais  ineonstammenl ,  voir  survenir  une  augmenta¬ 
tion  relative  des  oxvpurmes.  Ces  dernières,  contrairement  à  ce  que  pen¬ 
sent  Camus  et  Gournay,  ne  causent  pas  la  polyurie,  a  ils  auraient  pris 
l'effet  pour  la  cause  »  (Kayscr  et  Le  llrclon). 
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Eta!  de  l'acide  urique  dans  l'urine. 
dans  I  urine  en  partie  à  I  étal  <1  acide  nr 
du  raies  dnnl  les  propnrhons  relahves  dépendenl  de 

lenderson  et  Spiro,  pour  une 
c  i  (i  '),  le  rapport  entre  I  acide  I 


relromc 
à  I  elal 
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lire  cl  I  urale  est 
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ipiand  I  urine  est  1res  acidi 

le  de 


remaripicr  ipie  «  la  soli 

uralcs  dans  le  milieu  aqueux  el  salin  offert  pat 
ces  deux  corps  ne  dexraienl  pas  resler  dissous  ».  I 
( 1 1 1 1  mien  lennenl  pour  laxoriscr  la  dissolution  de 
fadeurs  il  semble  «  1 1 1  on  pin  s  st*  laire  entrer  en  jeu 
colloïdes  des  urines  (Kleniperer,  Z<>|a,  Lichtwitz 


fd,,  =  .'i(Ki  x  i o  ' ) . 

I  acide  urique  cl  des 
I  urine  <‘sl  telle  que 
\  a  donc  des  facteurs 
ces  corps  ;  parmi  ces 
a)  la  richesse  en 
l>)  le  phosphate 


disodique  ;  le  phosphate  monosodique  aurait  l  ellel  inverse  ;  c)  l  uro- 
chrome  (Liclilw  itz).  Laugier  i  i)  en  i<)>d  a  x  a  1 1  démontré  <pie  I  acide 
urapie  existait  dans  I  urine  sous  forme  d  un  complexe  soluhle  dans 
l'eau.  Il  monlrail  plus  lard  (y)  que  I  urochroinc  est  la  suhslance  soluhi- 
lisanle  de  I  acide  urupie  même.  La  forme  de  I  acide  urique  dans  le  sang 
est  1res  prohoUleinenl  I  mate  acide  de  sodium  et  le  heu  de  conpigaison 
de  I  acide  urupie  avec  I  iiroehrome,  le  rem. 

La  stabilité  du  complexe  «  acide  uriqiie-iirochrome  »  dépend  de  la 
eoneenfralion  en  ions  II  du  milieu,  elle  est  maximum  à  /dl  =  h  environ 
el  1  échelle  de  stabilité  esl  comprise  entre  /dl  =  !\ ,  8  et  /dl  =  8.  Un  excès 
d  acidité  diminue  la  stabilité  du  complexe  et  favorise  la  sédimentation 
de  1  acide  urupie;  1  alcalinité  favorise  la  précipitation  durâtes  acides. 

Le  lait  < 1 1 1  une  urine  fournil  des  sédiments  uriques  après  rémission 
par  refroidissement  n  indique  pas  nécessairement  que  I  acide  urupie 
suit  en  plus  grande  abondance,  mais  tpi  il  est  en  imminence  de  préci¬ 
pitation.  I  oi i le  accent uat ion  de  I  acidité  urinaire  augmente  la  tendance 
à  la  précipitation  ;  toute  diminution  de  cette  acidité  rend  I  urine  apte  à 
dissoudre  de  plus  grandes  quantités  d  acide  urique.  I  ne  urine  fortement 
acide  renlermera  surtout  du  phosphate  monosodupie  et  I  acide  urupie 
précipitera.  Au  contraire  une  urine  peu  acide  renfermera  surtout  du 
plia  te  disodique  et  I  acide  urique  restera  en  solution. 


Créatine  et  créatinine.  —  La  créatine  est  une  substance  cristallisée, 
soluble  dans  I  eau,  dont  on  trouve  de  petites  quantités  dans  I  urine 
humaine.  La  créatine  lire  son  origine  en  partie  de  1  alimentation,  en 
paille  de  1  albumine  des  tissus.  On  la  trouve  en  abondance  dans  le 

e  formant  le  phosphagène  de 
osphornpie  de  Fiske  el  Suba- 
de  l’activité  musculaire  «  en 
intendant  par  la  non  la  contraction  mais  l’état  de  tonus  plus  ou  moins 


muscle  (elle  s  unit  à  l’acide  phosphorupi 
h  -  et  (L  P.  Eggleton,  l’acide  créaline-ph 
mu/;  elle  semble  bien  être  un  produit 


")  Huit.  Sur.  Cl I.  \ 
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accentué  du  muscle  1 1  Vkelharing  cl  \;ih  I  loogenhuize)  (i  )  ».  Les  Ira- 
\ ;i u \  de  Lamas,  Oslern,  Boranow  ska,  Reiss,  llasow,  I.  et  W.  (1.  Sachs, 
Mexerholf,  Lielmian,  uni  montré  que  le  phosphagène  est  non  senleinenl 
à  la  hase  de  la  contraction  musculaire  mais  en  relation  avec  les  oxydo- 
réductions  de  I  organisme.  Le  foie  paraît  |ouer  un  rôle  important  dans 
la  I ransformal ion  de  la  créatine  en  créatinine.  Il  est  possible  « j ne  le  rein 
puisse  former  de  la  crcalinine  au\  dépens  de  la  créatine  (Gottheb  et 
Slangassingcr  (»)  (Bollmiann,  Seaflidi  (3 ),  Schal’fer,  Myers  (4),  Max 
Ihirgcr,  M  achw  itz). 

lai  crcaline  ne  se  trouve  pas  dans  1  urine  normale,  du  moins  elle 
n  \  existe  qu’à  l  étal  de  traces.  \\  .  (1.  Rose  chez  l’enfant  a  signalé  sa 
présence  jusqu’à  I  âge  de  i/i  ou  i5  ans.  Deflins  en  a  retrouvé  chez  des 
nourrissons  ;  chez  I  adulte  on  ni'  constaterait  de  créatine  qu  à  la  suite 
d  une  alimentation  très  riche  en  viande  et  d  une  ingestion  de  créatine. 

(du  la  retrouverait  par  contre  dans  I  inanition  (N.  Palon,  Benedict  et 
Diel’endorf  )  (5),  dans  le  jeûne  hvdrocarhoné,  dans  I  acidose  et  chez  cer- 
lains  diabétiques  (Van  I loogcnhiiyze  et  Ycrploegh,  Ralhery,  Bmct  cl 
Dcllins)  (h),  chez  les  tuberculeux  cachectiques  et  les  cirrhotiques,  dans 
les  anuries  par  obstruction  cl  les  hépalo-néplirites  (L.  Gorml,  (Miner, 
1  )uuan  et  Vagne),  etc. 

La  créatinine,  anhydride  de  la  créatine,  existe  seule  dans  1  urine  nor¬ 
male.  <  > 1 1  a  dil  (Gérard')  que  la  transformation  de  la  créatine  en  créa- 
I mine  se  faisait  dans  le  rem  au  moyen  d  un  ferment  soluble  ;  mais  le 
mécanisme  de  cette  transformation  est  encore  mal  connu  et  le  foie  parait 
jouer  un  rôle  important  dans  la  transformation  de  la  créatine  en  créa¬ 
tinine. 

I  a  rial  ions  physiologiques.  —  bolm  a  trouvé  le  chiffre  de  20  milli¬ 
grammes  par  kilogramme  chez  les  personnes  moyennement  grasses  et 
2o  milligrammes  chez  les  maigres  ;  cela  fait  de  1  gr.  3o  à  2  grammes 
par  2/1  heures. 

(liiez  la  femme  on  peut  admettre  le  chiffre  de  i3  milligrammes  et  chez 
le  nourrisson  de  2  milligrammes  par  kilogramme  de  poids  corporel. 

Pour  Kohn,  la  quantité  de  créatinine  éliminée  quotidiennement  chez 
un  indmdu  donne  est  lié. s  fixe  et  indépendante  de  la  quantité 
d  azote  ingérée  ou  éliminée,  pourx  u  que  le  sujet  11c  prenne  pas  de  viande. 

Le  chiffre  de  créatinine  excrétée  est  remarquablement,  fixe  (Vcrploegh 
cl  \an  I loogenli iivzc)  pour  chaque  individu  ;  011  ne  constate  que  des 
x  anal  ions  de  1»  à  20  centigrammes  ;  elle  peut,  par  contre,  varier  d  un 
indix k 1 1 1  à  l’autre. 


(1)  Zeitschrift  /.  Phys.  Chem.,  i<  1 1 * * * 5  " • 

(•;-)  Zeitschrift  f.  Phys.  Chem.,  1907. 

(.'))  Are.h.  di  jisiologia,  1  <>  1  î»  ;  Arch.  Uni.  hiul.,  190-191/1. 

(/1)  Am.  Journ.  of  med.  Se.,  1910. 

(5)  Zeitschrift  f.  Phys.  Chem.,  1 9<»r>  1908. 

(<»  Soc.  rned.  Iiôp. ,  août  191/1;  l’uris  médical,  1919;  t  hèse  de  Dcfjins,  Taris,  1919- 
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I  voucl  ioz  ,i  cependant  noie  dos  variations  ;isso/,  importantes  do  la  (  réa- 
Imino  au'o  des  régimes  dillércnls  clic/  un  moine  sujet  : 

lieginie  iiiixlr  ordinaire .  :>  gp,  ()o  j  •,  g,-. 

G'olo .  i  gr.  oi  à  i  gr.  i  > 

»  follement  carne .  I  gp.  go  -,  ,rp.  5(j 

.1 1' 1 1 ni* .  j  gpt  85  à  o  gr.  /}«) 

Imi  oc  < | i i i  concerne  l<>  I r;i\ a i I  mnscnliiire,  il  ne  semUe  pas  avoir  d  in- 
11  no i ioo  pour  \crploegh  ol  van  I  loogenhnyze.  Ihcsscr  ol  lhenlano  esli- 
inenl  « p io  la  créât  innric  oonslilne  mi  lest  do  glye«»lvso  pnromonl.  muscu¬ 
laire  :  dans  I  atrophie  musculaire  il  y  a  créalinnrie  importante  (  hiessin- 
gor  (d  M  .  (  îanltier). 

l 'ans  l(>  sang  la  créai  me  esl  à  1 5  milligrammes  par  litre  de  sérum  ; 
la  créai  mine  esl  an  taux  de  10  à  milligrammes  par  litre  de  sérum 
(  I"  (  ‘1 1 1 1  et  DemsV  Myers  et  Langli,  (diaoe,  bemblall,  Jeanbrau,  Tohert- 
l\oll.  (  »  a  \  m  I  a  ,  I  urnes  ol  Itoukovala,  M.  I  )erol  ont  étudié  les  variations 
do  oos  coi  ps  dans  le  sang,  partioulioremeni  au  cours  des  néphrites, 
t  *u  admet  d  une  layon  generale  «pie  I  élimination  do  créatinine  dans 
le  jeune  diminue  I T.  (  lalm). 

Pour  Mao  Kay  et  (loekrill,  en  pleine  activité  rénale,  l'excrétion  de  la 
1 1  «al  mine  os!  identnpu*  a  ecll(‘  «le  I  nroc  ;  la  vitesse  d  e.xeivlion  dans 
I  urine  est  directement  proportionnelle  à  la  ooncenlralion  dans  le  plasma. 
i  i  .  ,  i  .  vitesse  dans  l’urine 

la. pendant  l<‘  rapport - - — — - - - j - - -  est  nettement  plus  elevé 

concentration  dans  le  plasma  1 

pour  la  créatinine  «pie  pour  l’urée. 

Kav  et  Sohccnian  ont  tente  de  calculer  la  <piantil<'‘  absolue  de  créati¬ 
nine  et  d  nroc  «pie  le  rein  peut  enlever  au  sang  chez  le  lapin. 

20  milligrammes  créatinine  .  / 

1 5  —  urée  ....  j  Pour  *°o  de  sang. 

horsipi  il  existe  de  I  hvpcroréatinémie,  on  constate  une  eréatinnric 
pinson  moins  importante.  On  peut  constater  une  élévation  de  la  eréa- 
*,n‘  une  maigre  un  taux  normal  d  urée  et  < I < *  créatinine  dans  le  sang. 

! kivenporl ,  hnlton.  Van  Anken  et  Parson  estiment  «pi  on  ne  peut 
eiiiployci  les  doterminations  de  la  créatinine  sanguine  et  urinaire  comme 
mesure  do  la  tiltration  glomérulaire  (Voir  p.  y/jo,  Théories  de  la 
serrétioii  urinaire  —  hypothèse  de  lîehhcrg). 

I  erronie  et  (dirai  esiimonl  «pie  l'excrétion  do  la  oréalinino  totale  esl 
''•  s  variable  «I  un  mois  à  l’autre. 

Uo/c  hippurique.  1 1  acide  luppuriipio  ou  honzoylglv oocolle  abonde 
;in  1  "j  1 1  ri ues  «les  herbivores  (ibo  grammes  chez  le  luenf)  ;  on  en 
I  uo  ,  polîtes  <  j  1 1  a  utiles  dans  I  urine  humaine, 
j.j  '  IIUIII<  «|( 1 1 ilte  éliminé  par  jour  o  gr.  5o  à  i  gr.  do  «I  acide  liippu- 

,l"'l,ll|*c  d  acide  luppuriipic  augmente  avec  le  régime  végétarien 
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cl  axer  Ni  1 1 i i il i i 1 1 ■  des  aliments  ;  ceux  i|in  sont  si is«‘(*i»l  ililc*s  de  donner 
comme  (M'odinl  de  dédoublement  de  I  aride  benzoïque  augmentent 
I  acide  1 1 1 1 » | m i r i < 1 1 m * . 

L  ingestion  de  cerises,  fraises,  raisin  lai!  diminuer  I  excrétion  il  ai  idc 
iirn|iie  cl  augmenter  celle  de  l  acide  hippurique. 

I  ah  tir  scni(‘inlo<ii<i ne .  —  L  acide  1 1 1 1 ) | > 1 1 r i< 1 1 le  prend  naissance  dans 


le  rem  comme  eonséipience  d  un  phénomène  de 
talion . 

SX 
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Itunge  el  ScImiK'deberg  ont  montré  «piochez 
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cluen , 

le  lieu 

de 

lor- 

malion  de  I  acide  1 1 1 1 >| > u r k 1 1 ie  esl  le  rem.  \belous  el  Kibaul  décoincent 
< 1 1 1  il  s  agirait  là  de  I  ellel  d  nue  diaslase  ;  I  acide  l>en/oï(|nc  ingéré  repa- 
raîl  dans  I  urine  à  létal  d  acide  lii|>|)iin<|iic  (Woeliler);  il  s'iuiil  au 
glvrorolle  pour  loriner  par  déshydratation  de  I  acide  hippurique. 

Acides  aminés.  —  Les  acides  aminés  sont  des  produits  de  dédouble¬ 
ment  par  hydrolyse  des  substances  albuminoïdes  La  molécule  des  pro¬ 
tides  est  essenl lellemenl  constituée  par  une  association  d  acides 
amines.  (  les  acides,  par  le  processus  de  la  désanimation,  perdent  ensuite 
leur  azote  sous  forme  d  ammoniaque  ('I  ne  sont  plus  représentés  <pie 
par  de  simples  acides  gras.  A  cet  étal,  ils  sont  ensuite  transformés  en 
i‘au  el  en  t  M  L,  ou  bien  ils  servent  à  la  production  d  bvd  rates  de  carbone 
el  peut-être  de  graisse. 

La  recberelte  de  ces  acides  aminés  dans  I  urine  présente  un  grand 
intérêt,  car  elle  peut  fournir  des  renseignements  très  importants  sur 
le  métabolisme  des  albuminoïdes  dans  1  organisme. 

(  ) 1 1  peut  utiliser  pour  doser  les  acides  animés  deux  l\  pes  de  méthodes  : 

î  La  méthode  de  dosage  global  ; 

a  La  méthode  de  dosage  des  acides  aminés  étudiés  isolément. 

I  )  (  »  s  \  <  ;  i  oi.oii  xi.  dus  ac  mi*;  s  \  minus.  —  Les  méthodes  de  dosage  sont 
nombreuses  (Soerensen,  Lemalte,  Jaeger  el  Hourmgnull ,  \  an  Six  Le  )  ; 
Lanzenberg  conclut  quelles  sont  toutes  approximalnes,  seule  celle  de 
\an  Slvke  donnerait  des  chiffres  se  rapprochant  de  la  réalité. 

I  ne  objection  importante  <pi  on  peut  encore  faire  à  ces  méthodes, 
c  est  <] u  elles  ne  dosent  pas  les  acides  aminés,  elles  donnent  la  <pian- 
tilé  d  azote  aminé  sans  indiquer  la  quantité  réelle  des  acides  animes,  la 
constitution  de  ces  derniers,  leur  teneur  en  azote  n  étant  pas  umloriiie. 

iïclrouoe-t-on  des  acides  amines  dans  I  urine  normale  d 

Forssner  et  QEhler,  Arlhus  meut  leur  existence. 

I leiiriij ues  et  Mal fatti  ont  toujours  trouvé  des  acides  animes,  l’ rev 
donne  le  chiffre  de  à  4,5  o/o  de  1  azote  total  ( -,o  à  . >o  cgr.  d  azote 
animé)  ;  i  à  5  o/o  pour  Masuda,  i  à  d,.>  o/o  pour  II.  Labbé.  M.  Labbc 
et  Ihlh  donnent  le  chiffre  o,o5  à  o,‘>.o  d  acides  animés  ;  Bith,  dans  sa 
thèse,  admet  comme  chiffre  normal  o,o5  à  o  cgr.  do  par  jour,  ce  qui, 
par  rapport  à  l’azote  total,  donne  o,5o  à  d  o/o. 
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«  L’ammo-acidurie  physiologique  esl  surtout  d  origine  exogène  et 
\arie  avec  la  richesse  en  albumine  de  I  alimentation  »  llhlli). 

Masuda,  avec  I  alimentai  ion  carnée,  donne  le  cluÜre  de  .!  à  .h  o/o. 

Dos \ g k  oi  s  \c : 1 1 > i  s  \mim  s  in  niés  isoi.kmknt.  (  les  méthodes  sont 
plus  rigoureuses  cl  doivent  donner  théoriquement  des  résultats  plus 
intéressants,  malheureusement  1  élude  isolée  des  acides  animés  dans 
I  urine  n  a  lail  I  oiqel  que  d  un  nombre  restreint  de  travaux. 

On  a  pu  isoler  dans  I  urine  la  phénv lalamne,  la  Ivrosine,  le  glyeo- 
eolle  (Lmhden  el  llecse,  \hderludden  et  Bergell),  lalamne  i  \bder- 
halden),  la  valine,  la  leuenie,  I  acide  glutamique  (  Woldgenmlh),  la 
lysine  (Loewx  et  \eubcrg),  1  ormlhme  (  Loewy  et  Meuherg),  I  arginine 
t Lœwv  et  Nenherg,  \\ oldgenmlh),  la  evstine,  etc. 

La  eyslme  existerait  dans  I  urine  normale  de  I  homme  au  taux  de 
o,oi  à  o,o->  par  :>  \  heures  (Chabrié  n’en  a  pas  trouvé  traces).  A  létal 
pathologique  on  signale  une  xéntahle  evstinnrie  (l)esmoulières). 


II.  —  SUBSTANCES  ORGANIQUES  NON  AZOTÉES 


i6  Acide  oxalique.  —  L  acide  oxalique  peut  manifester  sa  présence 
par  I  existence  de  cristaux  d  oxalalc  de  chaux  ;  mais  on  ne  peul  nulle- 
menl  conclure  de  la  quantité  de  ceux-ci  à  la  quantité  totale  réelle  d'aride 
oxalupie  ;  la  précipitation  «le  ces  cristaux  dépendant  d  autres  conditions 
fllél  ène  Laid  "'in,  A I  ha  bar  \  ).  dépendant,  quand  un  sédiment  riche  <m 
oxalate  coïncide  avec  une  lorle  aridité  de  I  urine 
Albahary,  admet  Ire  un  excès  de  ce  sel. 


on  pourrait,  pour 


E  oxalurie  normal 


cer.  o  a  ■>.  ce 


igrammes  par 
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'lires 


é  A 1 1 1  e 


une 


ne  dépassé  guen 

,  j>  .  |  n  |  .  ac.  oxalique  sang  ,  î 

el  narllii.  Le  rapport  - - - -  est  de 

1  1  ac.  oxalique  urine  a 

l ‘eruuir,  Alhaharx  ont  montre  I  existence  d  une  oxalurie  alimentaire 

déjà  demie  par  Bourhardal,  Essbarh  ;  certains  aliments  comme  les 

asperges,  les  haricots  verls,  les  cpmards,  le  cacao,  le  thé,  augmentent 

1  acide  oxalique  urinaire.  Il  en  sérail  de  même  de  l’alimentation 

exclusive  (Sa I k  owski  ). 


earnee 


•<"  Glucose  et  glucides.  — Existe-t-il  des  g'hicides  dans  l’urine  normale? 
Lcspiaii,  Brucke  ont  signalé,  il  \  u  longtemps,  ipie  I  urine  normale 
1  oui  ion  I  des  substances  réduel  rices.  Itoiideille  a  plus  récemment  de 
cou \ (*u i !  conlirnie  ces  lails.  Huel\ig(*r,  estunanl  ces  siihslances  en  g I x 
l0s<>’  admel  ipie  le  «  Inllre  des  glucides  urinaires  oscille  entre  i  gr.  oo 
(l  ■’  gr.  5 o  par  lilre  :  Salkowski  donne  le  clnllre  de  ■>  gr.  oo  à  o  grain- 
1111  '  P:ir  hlre,  Munis  i  gr.  (i  à  \  gr,  -,  Mont/,  i  gr.  (ïilhcrl  et  Bail- 
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rlouin  ont  repris  celle  question,  en  se  servant  de  la  c lion  des 
urines  par  le  réactif  de  Palem,  a  lin  d  éliminer  la  créalinine  et  I  acide 
urique,  et  en  opéranl  le  dosage  par  la  méthode  de  Mohr-Herlrand  : 
ils  concluent,  avec  Don/.é  et  Lamblmg,  Schondorlï,  que  burine  normale 
contient  une  petite  quantité  de  glucides,  (les  glucides  soûl  conmlexes  ; 
«  il  serait  tout  à  l'a  il  inexact  de  n’y  voir  que  du  glucose.  L  acide  glvcu- 
romque,  les  penloses  en  lonl  cerlamenienl  partie...  ))  ;  la  plus  grande 
part  semble  même  revenir  aux  penloses.  Les  chiffres  trouvés  oscillent 
entre  o  gr.  i3  à  i  gr.  oS  au  litre  ou  o  gr.  •>.>  à  i  gr.  par  •*  \  heures  ; 
la  moyenne  émise  eu  <  \  heures  serait  de  (iti  centigrammes. 

Menuet'  conclut  d  un  travail  documenté  que  I  acide  glyruromque  est 
un  élément  normal  de  I  urine  ;  les  conjugués  de  l’acide  glvcuronnpie 
e\ph(pieraienl  la  déviation  faiblement  lévogyre  de  celte  urine;  il  le 
recherche  par  la  formation  de  giveurosa/.one  et  le  réactif  de  Tollens 
modifié.  Le  glucose  n  existerait  pas  au  contraire  dans  I  urine  normale, 
seul  le  saccharose  y  serait  constamment  décelable;  le  glucose  (pion  \ 
retrouve  serait  du  à  un  dédoublement  du  saccharose  au  cours  des  trai¬ 
tements  chimiques. 

Stanley  Menedirl  estime  que  normalement  on  retrouve  du  sucre  dans 
les  urines,  environ  i  gramme,  quantité  variable  avec  le  régime;  aussi 
peu  se  - 1  - 1 1  1 1  n  on  no  doit  pas  parler  de  glycosurie  en  cas  d  augmentation 
de  sucre  urinaire  mais  de  giveuresie. 

Neuwirth  ( :>  )  admet  qu  il  existe  dans  I  urine  normale,  des  substances 
«pu  rédi  i  isen  I  les  divers  réacl  ils  du  sucre,  en  moyenne  p  \  i  nu  II  i  g  ram  mes 
par  |our  ;  5i  à  S(i  ufo  de  sucre  n’est  pas  fermenté  par  la  levure,  (ireen- 
vvald,  (îross  et  Samel  (d  )  concluent  :  «  Les  sucres  excrétés  dans  I  urine 
normale  proviennent  des  II  de  (1  dillicilemenl  assimilables  et  de  sub¬ 
stances  réductrices  dérivées  des  protides  alimentaires  ou  des  protides 
endogènes.  La  nature  des  premiers  dépend  de  1  alimentai  ion  ;  il  peut 
comprendre  du  lactose  (lait),  des  penloses  (Irmls),  des  sucres  caramé¬ 
lisés  et  des  dexlrmes,  le  chiffre  total  est  peu  élevé.  La  moitié  au  moins 
du  sucre  de  I  urine  provient  des  protides  alimentaires  ou  endogènes 
dont  la  désintégration  aboutit  probablement  à  <  I  <  *  s  penloses.  n  (liiez,  les 
sujets  normaux,  jamais  I  urine  ne  contiendrait  de  glucose.  Mlalhervv  iclv, 
Ho  1 1 ,  Mil!  et  Long  fi)  estiment  que  deux  points  sont  acquis  :  la  source 
principale  du  sucre  fermentescible  de  I  urine  résulte  du  métabolisme 
des  glucides .  Pour  Fol  m ,  il  n  y  aura  il,  coi  il  rai  renient  à  llened  ici,  aucune 
relation  entre  I  excrétion  du  sucre  non  Icrmenlesrihle  urinaire  et  le 
métabolisme  des  glucides.  Le  deuxième  point  (pu  semble  démontré 
c’est  que  des  substances  réductrices  non  fermentescibles  dérivent  du 
métabolisme  des  matières  protidiques,  (lepeiidanl  avec  un  régime 
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constant  on  protides,  on  constate  de  légères  variations  de  I  excrétion  do 
ce  sucre  non  fermentescible. 

(îlassinann  arrive  à  eliilfrer  le  taux  de  ce  sucre  Ireeliorelio  a\ee  la 
résoreine  chlorhvdrmue')  :  o,li  o/o. 


I  urine  de 

I  tesgrcz  a 


Carbone  urinaire  total.  Le  dosage  du  carbone  urinaire  total  se  lait 
par  la  méthode  de  Doserez  ou  par  la  méthode  de  Dumas  lorsque  les 
urines  renferment  heaiieoup  de  sucre. 

L  adulte  excrète  10  à  l  a  grammes  de  carbone  par  lilre 
l’enfant  en  renferme  une  proportion  légèrement  inférieur! 
montré  «pu*  durant  les  diverses  émissions  de  la  journée,  on  ne  constat!* 
cpie  de  faillies  variations,  (lliapelle  pense*  tpie,  pendant  la  digestion,  le 
carbone  éliminé  augmente  légèrement. 

L’étude  du  carbone  total  urinaire  présente  un  grand  intérêt.  Le  car¬ 
bone  total  comprend  :  1“  le  carbone  correspondant  au  glucose  urinaire 
(i  gramme  de  glucose  correspond  à  o,o(i.î  de  carbone)  ;  •>"  le  carbone 
de  l’urée  et  autres  composés  azotés  de  I  urine  (on  multiplie  L*  chiffre 
d’azote  total  par  o,8)  ;  3°  le  carbone  ((  mowdé  ». 

Sous  le  nom  de  ilysraiboniiric  proposé  par  Nicloux,  Pnckel  et  Kauff- 
mann-Cosla  étudient  chez  l(*s  diabéli<pies  une  forme  d  élimination  uri¬ 
naire  du  carbone  <pu  n  est  pas  le  glucose  lui-même  mais  prouenl  de 
sa  dégradation. 

On  peut  rapprocher  de  celle  étude  du  carbone  urinaire  1  *  *  s  recherches 
récentes  de  Polonoxx ski ,  ILillierx,  I  tesgrez  (‘I  de  Traverse  sur  I  indice 
cliromnpie  résnluel  de  I  urine.  (lotte  notion  dérive  directement  des 
travaux  de  Polonowski  <‘l  Warembourg  sur  le  plasma  sanguin. 

Yhmerad,  Maascli,  Slepp,  Iberry,  I  »  a  1 1 1  e  r  x  (‘I  \ivario  (  l  ),  Deulseh- 
berger,  Hoche  axaient  noté  rexislenee  «I  une  tpianlilé  unporlanle  de 

I  indosé  (no  o/o  du  carbone  total). 

Polonowski  a  démontré  <pi  une  grande  partie  de  ce  carbone  indosé 
rentrait  dans  la  constitution  de  corps  ternaires  intermédiaires  du  cata¬ 
bolisme  du  glucose  (glxeérol,  acide  pvruvupie,  etc.).  Pour  mesurer  L* 
taux  de  ces  corps,  il  a  eu  recours  à  la  méthode  d  oxxdalion  ehromnpie. 

II  obtient  ainsi  un  indice  (bromique  total  I.  (1.  !  toujours  supérieur 
a  I  indice  cliromnpie  «lu  glucose  I.  (I.  (î.  présent  dans  le  plasma.  La 
ddference  entre  les  deux  milices  lui  donne  I  indice  cliromnpie  résiduel 
L  L.  IL  dù  évidemmenl  à  I  oxxdalion  «le  ces  corps  ternaires. 

(  liiez  II.  omme  normal  à  jeun,  I  I.  (1.  IL  oscille  entre  o,3o  et  o,f>o, 
«liez  les  autres  mammifères,  le  «diimpanzé  (*\eeplé,  il  est  de  <>,71,  chez 
les  oiseaux  de  o, g (8.  Dans  I  I .  (1.  I  . ,  l’urée  n  est  pas  oxvdée  mais  livdro- 
l.YSee,  I  acide  uriipie  n  utilise  (jii  une  fraction  négligeable  du  mélange 
«  nroine.  Par  contre,  la  créatinine,  les  acides  amines,  les  acides  oxv- 
pi ot(‘K| nés  1 1 1  11  1 1  c*  1 1 1  sur  I  indice  d’oxvdal ion .  Toutefois  I  (‘iisemble  de  tous 
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ces  composés  azotés  non  protéiques  fin  plasma  ne  penl  rendre  comple 
an  grand  maximum  < p i o  de  ;io  o/o  de  la  valeur  de  I  I.  (!.  11.  normal. 

Dans  le  diabèle,  II.  C.  II.  est  augmenté'.  Dans  les  néphrites  il  l’est 
egalement,  mais  il  faut  alors  faire  jouer  un  rôle  plus  important  à  la 
rétention  azotée  (  Polonovv ski  et  Waremboiirg,  Ilalberv  et  de  Traverse). 

Polonowski  conclut  que  tout  I.  (h  R.  plasmatique  dépassant  o,(io 
(en  dehors  de  1  urémie),  toute  élévation  de  cet  indice  3/  )  d  heure  après 
ingestion  de  ioo  grammes  de  glucose,  révèle  un  trouble  du  mécanisme 
gl\ co-régulateur  de  l’organisme. 


lit.  _  INDOSÉ  URINAIRE  ORGANIQUE 


On  entend  sous  le  nom  d  indosé  urinaire  organique  ou  de  matières 
extractives  urinaires  «  I  ensemble  des  substances  inconnues  «pu  consti¬ 
tuent  la  différence  entre  le  poids  total  des  matières  organiques  et  la 
somme  des  poids  des  matières  organiques  dosées  ». 

(  ’et  indosé  sera  essentiellement  variable  suivant  les  auteurs  et  la 
grandeur  de  cet  indosé  deviendra  de  moins  en  moins  forte  à  mesure 
qu  on  arrivera  à  connaître  et  à  doser  les  différentes  substances  organi¬ 
ques  contenues  dans  l  unne. 

(  )n  faisait  rentrer  autrefois  dans  1  indosé  urinaire  toute  une  série  de 
substances  qu  on  peut  actuellement  doser  et  qui  doivent  en  cire  distrai¬ 
tes,  par  exemple  1  acide  oxalique,  les  acides  animés.  Ne  doivent  au joiir- 
d  Imi  être  comprises  dans  le  groupe  de  I  indosé  urinaire  «pie  des  sub¬ 
stances  «pi  on  arrive  à  caractériser  qualitativement  sans  pouvoir  les 
doser  ;  nous  citerons  l’allantoïne,  1  urobiline,  les  acides  oxv-protéiques, 
les  corps  adialv  sables  (Ehaschcff),  les  corps  à  allure  de  poix  peptides, 
I  iiro-bvperlensinc,  etc. 

Il  faut  distinguer  du  reste  le  non-dosé  azoté  et  le  non-dose  non-azote, 
(tel  indosé  urinaire  a  été  étudie  par  Douze  et  Lambhng,  II.  Labhe 
et  \  il rv.  Boucliez. 

I  m  l>orfanee  </  mm  I  Uni  ire .  Le  poids  du  non-dosé  organupie  pour 

•>  \  heures  varie  entre  3  gr.  qy  et  f>3  gr.  )3  (Bom  bez),  moyenne 
i  f>  gr.  -•>.  (l).  Il  constitue  0,i  o/o  de  l’azote  total  (C.  Nallée). 

lin  râleur  absolue  le  poids  du  non-dosé  e^l  maximum  avec  le  régime 
très  carné,  diminue  avec  le  régime  lacté,  il  e^l  peu  influence  par  le 
régime  hvdrobarrnne  et  présente  sa  valeur  niinnna  avec  le  jeûne  total 


(Y)  ./. 
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Kn  valeur  relative .  le  non-dosé  organnpie  varie  dans  des  luniles  bien 
moins  étendues. 

Nous  comblions  que  le  non-dos»'  organique  provient  en  assez,  grande 
parlie  de  1  alimentation. 

Coiu position  eenlésintale  du  non-dosé  et  les  variations  du  earbone  et 
de  ld:ole.  —  a)  Le  non-dos»'  esl  en  général  assez  riche  en  earbone; 
pour  les  urines  du  régime  lacté  el  du  jeûne,  la  teneur  du  non-dosé 
organique  en  earbone  est  restée  comprise  entre  97  et  38  o/o. 

b)  Le  non-dosé  a:oté  est  éminemment  variable  avec  le  régime.  A 
l'alimentai  ion  fortement  carnée,  la  ipianlité  d  azote  non  dosé  o/o  <1  azote 
total  esl  de  (>,•>(»  o/o.  Pour  l<‘  régime  lacté  et  le  jeûne,  on  peut  consi¬ 
dérer  le  non-dosé  organnpie  azoté  comme  si  petit  <pi  il  ne  peut  »'lre 
retrouvé  par  nos  méthodes  actuelles  de  recherche.  Maillard  expérimen¬ 
tant  chez  »l»'s  s ii |el s  jeunes  à  un  régime  constant  trouve  11,1b  0/0 
d’azote  uidélermmé.  La  «piabté  de  I  aliment  joue  donc  un  rôle  capital, 
puistpie  I  ingestion  «I  un  certain  poids  <1  azote  à  I  étal  d»*  viande  fournit 
plus  d’azote  non-dos»'  »pie  I  ingestion  *1  un  poids  égal  d  azote  sons  la 
forme  de  lait . 

1  ne  partie  des  acides  oxyaromatnpies  proviennent  des  fermentations 
intestinales  mais  une  autre  partie  esl  un  produit  du  travail  cellulaire. 


Indialysable  urinaire.  —  L’indialvsable  urinaire  a  été  étudié  par 
A.  Gautier,  Klacheff,  Abderhalden  el  Pregl,  Savaré,  André  Rernis, 
G.  Vallée,  Henri  Labbé  et  G.  \itrv. 

La  ipianlilé  movenne  «I  indialv sable  organnpie  serait  pour  II.  Labhé 
et  \  1 1 r \  ebez  I  individu  normal  de  1  gr.  bb  par  jour,  b,  i3  0/0  de  l’extrait 
organnpie  urinaire. 

Gel  indialysable  renfermerait  une  assez  forte  proportion  d  azote, 
1  •> ,3  0/0,  ce  » 1 1 1 1  représente  0,9/1  d  azote  par  ;>.f\  heures,  soit  3,97  0/0 
île  I  azote  total  urinaire. 

Ges  corps  indial  v  sables  ont  «  une  réaction  acide  et  leur  acidité  repré¬ 
senterait  une  faible  portion  de  I  acidité  urinaire  primitive,  \  0/0  ».  Leur 
composition  les  «  rapprocherait  des  substances  albuminoïdes  et  de  leurs 
premiers  produits  de  dédoublement,  les  polv  peptides  »  (II.  Labbé  et 
Vitry). 


Azote  colloïdal.  —  MM.  Labbé  et 
de  I  az»ile  colloïdal  urinaire. 

Rour  ces  derniers  auteurs,  chez  le: 
de  0.0,»  1  ;i  o, 9.0 1  par  9  \  heures, 
nient  aire  ;  Ires  faible  avec  le  régime 
L  leguue  carne.  Gel  azote  colloïdal 
digesli!  ;  le  rapport  <l<‘  I  azote  colloï» 
R  m  o/o,  chiffre  normal,  à  i,bo  à  ti 


Dauphin  ont  étudié  les  variations 

«  sujets  sains  I  azote  colloïdal  varie 
Il  est  mlliienré  jiar  le  régime  a 1 1  - 
lacté,  d  serait  [dus  abondant  avec 
s  élève  en  cas  de  cancer  du  lub<‘ 
lal  à  l’azote  total  passe  de  0,9b  à 
,(>  0/0,  d  en  serait  «lt‘  même  dans 
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1rs  affections  1 1  « ‘ pain 1 1 ics,  /|,q  ;'i  ojo  (Maiicnn)  rl  gastriques  (‘>,,5  à 

•  l  ^  /  -\ 

*>  0/0  ). 

Emliorn,  Ka  11  il ,  lioseubloom  estiment  que  le  dosage  de  la  substance 
a /niée  |>réci|)ilée  par  I  alcool  jicut  rire  utile  dans  le  diagnostic  des 
tumeurs  malignes. 

Maillard  a  rlndie  parmi  I  indosr  azote,  I  azote  des  bases  précipitables 
par  I  aride  silirn  I  iiin/slit/tn'  (azote  abaloïdien  de  II  (  îinllemard)  ;  il 
estime  ipir  pour  ioo  il  azote  total  on  en  trouve  o,5y. 


IV.  —  PIGMENTS 


Sons  le  nom  de  pigment,  nous  étudierons  l’ensemble  des  substances 
dont  les  unes  sont  normalement  éliminées  sous  forme  de  matières  colo¬ 
rantes  (pigment  proprement  dit),  tandis  c pie  1rs  autres,  normalement 
excrétées  sous  forme  de  composés  incolores  (rliromogène)  n  apparaissent 
dans  I  urine  à  I  état  de  pigment  qu'à  la  faveur  de  conditions  spéciales, 
le  plus  souvent  pathologiques. 


llrochrome. —  On  désigne  sous  ce  nom  la  matière  colorante  (aune  de 
I  urine  normale.  Sa  composition  chimique  et  son  origine  réelle  étaient 
encore  jusqu  ici  assez  mal  définies,  (lerlams  ailleurs  (l)ombrowski  lonl 
de  I  urorliroinc  une  substance  riche  en  soufre,  voisine,  quant,  à  sa  con¬ 
stitution,  des  acides  oxvproléiques  urinaires.  I)  autres  ailleurs  (  llolil- 
wrg,  Salomonsen,  Maiicnn,  etc.)  ont  étudié  sous  le  même  nom  d  uro- 
cbrome  une  substance  ne  contenant  pas  de  soufre,  riche  en  groupements 
pvrrohques. 

A  coté  de  I  iirochrome,  il  existe  dans  1  urine  normale,  une  substance 
capable  par  oxydation,  au  moyen  du  permanganate  de  potassium,  d’aug¬ 
menter  I  intensité  de  la  coloration  jaune  de  I  urine  en  si*  transformant 
en  morliionie  (réaction  de  Mon/.  Weisz).  (l’est  WirochminoiiciH’  ;  il 
en  existerait  deux  tyjies  a  et  /*.  I  a  monoxydé  n  est  révélé  j >a r  la  diazo- 
Iirlich  que  lorsuu  d  est  transformé  en  urochromogène  b 


réaction  d 
(  M  ladeiu  »l  i . 
h'ischer  i 


(h uina 


Zerueck  (  i  )  admelleiil  que  I  urochrome  est  un  jxilypeplide 
bvdrolvse  par  les  acides  de  la  tyrosine,  de  I  hislidine,  de 
I  arginine  et  de  jieliles  ipianlilés  de  leiicme.  Il  ne  conlienl  ni  lysine,  ni 
p\ mil  et  la  cysline  pourrait  faire  partie  de  la  molécule, 
gier  (•>  )  a  fait  sur  l’urocl ironie  une  série  de  rec 


I!  a  m 


herrhes  I  rès  mtéres- 


ii  riiysinl.  l.'/ir/ie,  i  ;)■'  '| ,  I  .  I  . I . \  II.  |i.  i  7 1 i ) . 

(■m  ,1 1  m  nui  I  tic  l'Iiiiriniiiir  cl  île  (.liiinic,  8‘‘  série,  il)  orloliiv  1 1  i.lfi ,  I.  Wlt  ;  fttill- 
Si  n  i  '  h  i  ntic  II  ii  il . ,  i  I.  Wlt,  |i  fin'*;  l'.ongrès  \il|rl,  scpleinlii'c  nr'i.i. 


ÉTUDE  PHYSIOLOGIQUE  DE  l.'URINE 


G 1 9 

sanie.  Ce  pigment  contient  cinq  éléments  :  C,  Il,  O,  N,  S  :  I  existence 
de  ce  ilornior  élément  est  certaine  :  il  est  soluble  dans  I  eau  cl  I  alcool 
(|j|uc,  insoluble  dans  los  solvants  organiques  usuels. 

Ihmuier  préparé  I  urooluoino  on  souinoltanl  à  la  dialyse  sur  cello¬ 
phane  les  produits  d  éliilion  ammoniacale  évaporés  et  filtrés. 

Il  >c  présente  ainsi  sous  I  aspect  d  une  substance  amorphe,  de  couleur 
ocrée  par  transparence  que  I  on  peut  détacher  ou  cristalliser  sous  lorme 
de  i  ia  il  icii  les  et  doives  en  lui  1 11 . 

Rnngier  a  montré  que  I  uroelironie  est  la  substance  soliihilisanle  de 
]  acide  urique  urinaire.  Il  se  lorme  ainsi  mi  complexe  «  acide  urique- 
uroehroine  )). 

I j  ii rocl i roine  se  trouverait  sous  deux  lormes  I  uroelironie  SS  lorme 
owdé  et  I  1 1  n  tell  rouie  su  r<  >rme  réduite. 


Urobiline.  — -  L  urobiline  est  un  pigment  qui  possède  la  propriété  de 
donner  en  solution  cldorolormique  et  ammoniacale,  une  belle  lluores- 
eence  verte  par  addition  d  un  sel  de  /me.  (Quelques  heures  après  son 


émission,  1  urine  en 

contient  l< 

*  1 1 1  o  1 1  r  s  une  petite  qu 

antilé  tandis 

t  p  l(* 

]  urine  normale  n  en 

présente  | 

ias.  1 

L  urine  fraîche  re 

nferme,  par 

COll  - 

Ire,  un  chromogène 

incolore. 

1  uro 

bilmogène,  dont 

les  solutions 

par 

exposition  à  1  air  et  à 

la  lumièrt 

•  st*  1 

transforment  en  urobiline. 

Pour  la  plupart  de 

s  physiolo. 

gi^le.' 

s,  i  urobiline  et  I; 

i  stercobilme 

tpie 

contiennent  les  matières  lét  ales  seraient  un  seul  et  même  corps  prenant 
naissance  dans  !  intestin  au  cours  de  I  attaque  des  pigments  biliaires 
(bilirubine,  hihverdme)  déversés  par  la  bile. 

L  urobiline  enlérogène,  ramené  au  hue  par  la  veine  porte,  serait  uti¬ 
lisée  pour  la  reconstitution  de  pigment  biliaire.  L  urine  normale,  ne 
contiendrait  à  I  étal  d  iirobilmogène  tpie  des  liâtes  uilimlésimales  <1  uro¬ 
biline  ayant  échappé  au  travail  hépatique,  fin  cas  de  diminution  d 'acti¬ 
vité  du  long  I  urobiline  serait  abondante  dans  !  urine. 

Carne  admet  que  deux  facteurs  sont  nécessaires  pour  la  production 
de  I  iirobilmurie  :  d  une  part,  un  trouble  de  la  lonclion  hépatique  :  d  au 
he  part,  la  perméabilité  des  voies  biliaires. 

* 1 1 1 bei  I  et  I  lerseher  peiisen I ,  au  eon I ra i re ,  qui*  c  est  le  rem  t p 1 1  I rans- 
loi inc  la  bilirubine  en  urobiline  et  que,  par  conséquent,  I  urobilumrie 
serait  un  signe  de  élit démit*. 

1 1  autres  auteurs  iCmllam  et  I  roisier,  \\  idal  et  Jollram)  eslunenl 
qce  I  urobiline  pourrait  se  lormer  dans  le  plasma  même  direelemenl 
a"\  depens  de  I  licmoglobme,  bus  des  grandes  hémorragies  ou  au  cours 
des  alléchons  s  accompagnant  d  hémolvse. 


un 


I  orphyrine.  —  La  porphume  est  un  pigme 
«i M i licicl Icn i ci 1 1  <‘ii  parlant  de  I  liémal ine. 

Normalement,  il  en  existe  des  traces  dans  I  urine  (< 
tl  t  "*■  il. grammes  o/o  dans  les  matières  létales. 

ugiquenicnl  les  urines  pemenl,  renfermer  des 


Palho 


m  peut  obtenir 
mgr.  r»  par  litre 
pianlilés  impur 
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lanles  de  porphvrine  ;  elles  prennent  alors  une  coloration  xiri  de  Porto 
(‘I  lonecnl  à  1  air  ;  celle  coloration  proviendrai!  non  de  la  porphyrine 
mais  de  I  iirolnclisine  (|in  I  accompagne  presque  toujours.  L  usage  pro¬ 
longe  du  sulfonal,  du  Inonal  ou  du  xéronal  provoipie  de  la  porphyri- 
nurie  toxique. 

Indoxyle.  —  Lindoxvle  esl  une  sulislance  ch  un  u  piemcnl  definie  se 
présentant  en  cristaux  jaunes  1res  solubles  dans  beau  cl  dont  les  solu¬ 
tions  vertes  cl  dichroïques  s’oxydent  .à  I  air  avec  une  surprenante  rapi¬ 
dité  en  laissant  déposer  une  matière  fortement  colorée  en  bleu  :  liémi- 
îndigot  me  (adjonction  lit  il  ou  eau  oxygénée  ou  percblorure  de  fer). 

L  indoxxle,  produit  d  oxydation  de  I  mdol,  est  le  [i-oxv-indol  ;  il  peut 
donner  avec  les  acides  minéraux  cl  organiques,  des  produits  de  conju¬ 
gaison,  des  élliers. 

Jiindol  d  où  dén\(*  lindoxxlc  prend  naissance  dans  I  organisme  au 
cours  de  la  putréfaction  intestinale  cl  provient  de  l'attaque  du  trvpto- 
pliane  par  les  especes  microbiennes  (bacilles  cob,  proteus,  etc.). 

L  urine  des  animaux  nés  cl  élexés  aseptiquement  ne  contient  pas 
trace  de  composés  de  celle  série  (Melcluukofl  et  \ollmann),  ce  ipn  sem¬ 
blerait  démontrer  son  origine  microbienne  ;  certains  auteurs  admettent 
cependant  que  I  mdol  peut  résulter  de  I  action  des  sucs  pancréatique 
et  intestinal  sur  le  t.r\ ptopbane.  Ilésorhé  par  la  muqueuse  intestinale, 
1  mdol  composé  toxique  est  oxydé  puis  I  indowle  formé,  est  arrêté  par 
le  foie  qui  le  détruit  en  partie  et  engage  I  excès  dans  des  combinaisons 
peu  ou  pas  toxiques  avec  l’acide  sullurique  ou  l'acide  glxcuronique. 
(  !  est  en  majeure  partie  à  I  < •  I n I  d  mdoxx  l-sullale  de  potassium  que  I  urine 
normale  qui  jamais  ne  renferme  d  mdoxx  le  libre,  élimine  le  pigment. 

Maillard  admet  dans  I  urine  normale  des  •>  \  heures  le  taux  de  i  •»  à 
.‘1:>  milligrammes. 


Pigments  scatoliques.  —  Ces  pigments  dérivent  du  scalol  ou  méllixl- 
indol  (Porcher  et  llervieux)  qui  esl  I  un  des  précurseurs  de  I  mdol  dans 
la  destruction  microbienne  du  I r\ plophane. 

De  colora  lion  rouge,  ils  se  forment  immédiatement  par  I  addition  a 
I  urine  de  11(11  :  mais  ils  soiil  insolubles  dans  le  chloroforme  et  solubles 
dans  l’alcool  amvhque. 

Le  chromogeno  du  pigment  sérail  pour  Porcher  cl  llervieux  un  con¬ 
stituant  normal  de  I  urine  ;  pour  Maillard,  il  n  exislcrail  pas  dans  I  urine 
de  dérivés  scatoliques  ;  le  rouge  de  scalol  serait  un  produit  do  eon 
densalion  de  I  mdol  avec  I  acide  mdolcarhomque. 

Les  va  rial  ions  dos  pigment  s  sralohq  nos  (  u  ml kù liai  inc ,  uroroscinc  )  sont 
identiques  à  celles  de  I  indowle  urinaire. 

L  uroroséme  fait  partie  des  éléments  d  origine  protéique,  elle  a  poin 
source  les  protides  capables  apres  bxdrolxse  par  l<"-  diaslases  digeslixes 
de  libérer  du  I rx  plophane.  Pour  certains  ailleurs  I  uroroscinc,  le  rougi 
de  scalol,  la  purpurine,  I  urohémalme,  I  uroerx I liruie,  I  uroiiwIdHAu 
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seraient  identiques.  ('-es  ailleurs,  cl  en  |  ta  ri  ici  1 1 1er  Maillai! ,  ont  consi¬ 
déré  le  rouge  de  scalol  comme  un  produit  de  condensai  ion  de  I  nidol  avec 
I  acide  mdolrarboiuqiie.  M a  1 1 la rl  isolail  ce  corps  par  epnisemenl  des 
urines  apres  acidilicalion ,  à  I  aide  de  I  alcool  amyhqiic  (ceci  apres  avoir 
déjà  l’ail  un  premier  épuisement  au  chloroforme  en  milieu  oxydant). 

I)  autres  auteurs,  au  contraire  (llerfer),  considérant  qu  à  1  étage 
intestinal  le  Irxploplianc  peut  subir  toute  une  série  de  dégradations  et 
passer  par  les  termes  acide-mdol  propionique,  mdol  acétique,  mdol 
carbonique,  seatol  (‘I  mdol,  pensent  <pie  certains  de  ces  éléments  peu- 
venl  passer  dans  I  urine  ;  les  autres  subissent  au  niveau  du  loie  (scalol 
el  indol)  de  nouvelles  transformations  donnant  le  cliromogène  du  rouge 
sealohqiie  ou  les  dérivés  indoxv  Imites.  (le  serait  l’acide  mdol-acélique 
nm.  en  présence  des  mtriles  de  (  (‘liâmes  urines  el  sous  I  action  d  un 
acide  a|oulé,  donnerait  la  coloration  connue  sous  le  nom  d  uroroséme. 
Ces  notions  sont  loin  d  être  délimtives. 


V.  —  FERMENTS  URINAIRES 


l  Mi  a  cherché  à  déceler  dans  I  urine  les  ferments  digestifs.  O11  a  dosé 
la  lipase,  lamvlase,  la  pepsine,  la  Irvpsme  el  I  a  11 1 1 1  r  \  psi  ne . 

La  trypsine  ne  se  trouve  dans  I  urine  <pi  à  I  état  de  traces  (Bamberg, 
Ilolhnann  ).  Le  pouvoir  a  ni  il  explique  de  I  urine  a  clé  él  udié  par  I )ohlin  ; 
norinalcmenl  il  csl  1res  laihle.  Scluppers  regarde  comme  militant  sur  le 
pouvoir  anlitrv  ptique  la  teneur  en  alhunune,  en  sels  el  particulièrement 
en  \a(ll. 

La  lipase  I  de  recherche  assez  délicate  ;  les  ailleurs  ne  sont  lias  du 
reste  d  accord  sur  la  valeur  réelle  des  lechnupics  cmplovées. 

Lœper  et  hicaï  ont  utilisé  la  technique  recommandée  par  Vcliard  et 
Clerc  (  inonohul vrme  avec  dosage  colorimélrnpie  de  1  acidité  formée 
a  ■  >-"  au  moyen  de  la  phénolphlaléme  el  du  carbonate  de  soude).  Les 
auteurs  concluent  de  leurs  recherches  «pie  la  lipase  n  existe  dans  1  urine 
normale  (pi  à  I  état  de  Iraccs.  Mlle  apparaît,  par  contre,  au  cours  des 
albuminuries  dès  (pie  les  cellules  de  I  épilhéluun  rénal  sont  en  voie  de 
désintégration  el  accompagne  la  cvlmdrurie  ;  (“Ile  est  bien  plus  abon¬ 
dante  dans  la  néphrite  aiguë  «pie  dans  la  néphrite  chronique.  Il  n  v 
aurait  aucun  parallélisme  entre  la  lipase  sanguine  et  la  lipase  urinaire. 
La  lipase  urinaire  sérail  un  ferment  d  origine  rénale  ;  la  bpasurie  nota- 
i(lc  indiquerait  la  désintégration  du  parenchyme  rénal. 

Amylase.  —  Lamvlase  existe  normalement  dans  l'urine. 

Le  chiffre  d  amylase  normale  semble  être  indépendant  de  la  nourri- 
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I  me  (  A  ni  I  >;  i  r<  I  cl  lluiel).  hnriipicz  cl  lunel  préfèrent  cependant  pour  la 
rechercher  donner  à  leurs  malades  un  régime  lixe. 

L  urine  normale  renlermerail ,  pour  Lœpcr,  à  o,»o  p.  i  . àiio 

dam\lase.  Liinipiez,  \mhard  el  Ihnel  ealeulenl  I  activité  umvlolv  lupie 
des  m  ines  en  unité  suere-gramme-heure  ;  elle  varierait  normalement 
dans  des  limites  assez  étendues  :  i/j,3  mules  à  48  unités. 

I,epsinurie. —  La  pepsine  urinaire  lui  mise  pour  la  première  fois  en 
éudence  par  Ihurke  en  iStii.  De  nombreux  travaux  nul  paru  sur  celle 
question. 

(lerlams  ailleurs  eonsidèrent  la  pepsine  urinaire  comme  un  produit 
complexe  dont  I  identité  avec  la  pepsine  gastrique  n  est  pas  démontrée 
(Lœpcr). 

(imiter,  Lllmger  el  Selmlz  oui  montré  ipie  la  pepsine  urinaire  était 
formée  d  un  mélange  de  fcrmenls  el  de  profermcnl.  \eumeisler  a  msislé 
sur  le  rôle  de  I  épithélium  rénal  transformant  partiellement  le  pro- 
lermenl  en  ferment. 

La  pepsumrie  sérail  sous  la  dépendance  de  la  résorption  de  la  pep¬ 
sine  gastrique  inutilisée  ou  résorbée  en  excès  (l'Voimi)  ;  elle  relève  peul- 
èlr(>  d  un  autre  mécanisme  (La  per). 

Le  pouvoir  peplique  esl  plus  considérahle  dans  I  urine  du  malin  < j 1 1 e 
dans  celle  du  son  ((irul/.ner,  Hoffmann).  Pour  l’uld  el  lliravama,  les 
urines  émises  immédiatement  après  les  repas  i  première  denn-lienrc) 
renfermeraienl  une  ipianlité  absolue  de  pepsine  | >1  u s  considérahle. 

L  urine  des  enfants  et  des  nourrissons  contiendrait  beaucoup  moins 
de  profermenl  (pie  1  urine  des  adultes. 

(llnray  et  (ilarac  utilisent  la  digestion  de  1  édeslme  pour  mesurer  la 
valeur  de  la  pepsinurie. 


B.  —  ÉLÉMENTS  MINÉRAUX 


SUBSTANCES  MINERALES 

Les  substances  minérales  de  1  urine  sont 

I jes  chlorures  ; 

Les  phosphates  ; 

Les  su  If  al  es  ; 

Les  sels  de  i>oliissiui)i .  de  sodium,  île  euleiuiu.  de  iiuujucsiuiu. 
iNous  les  étudierons  successivement. 
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A.  CHU  HUEES 


jj0  chlorure  1  n  i  1 1 ii i ri'  est  constitué  | »rt's» jim*  e\rhisi\emenl  par  du  eliln- 
rurc  i/<’  sodium  ■  Il  se  combine  également  cependant  a\cc  le  potassium. 

\ussi  est-ce  une  erreur  d  exprimer  les  déterminai  ions  de  substances 
chlorés  dans  1  urine  sous  tonne  de  Na(’d. 

L'ion  Cl  peut  être  dans  I  urine  dans  le  même  élal  de  eoneentralion 
ipie  dans  le  plasma,  s’y  trouver  concentré  ou  même  être  à  un  étal  de 
concentration  moindre  que  dans  le  plasma. 

I  militions  physiologiques.  L  adulte  élimine  en  moyenne  i  à 
i/i  qrammes  de  chlorure  de  sodium  par  ‘xl\  heures. 

Variations  alimentaires.  —  L  alimentation  a  une  influence  1res  (/ramie 
sur  l’excrétion  des  chlorures  à  I  élal  normal. 

L 'influence  des  repas  est  très  nette.  I  ne  demi-heure  à  une  heure 
après  le  déduit  du  repas,  on  constate  une  ascension  des  chlorures  suivie 
d'une  chute  relevant  de  I  utilisation  du  chlorure  de  sodium  du  sauf? 
pour  la  formation  de  1  MCI  du  suc  gastrique;  survient  ensuite  une 
ascension  débutant  de  3  à  h  heures  après  le  repas  et  dépendant  de 
l’absorption  intestinale  des  chlorures.  La  valeur  des  chlorures  de  la 
nuit  est  basse,  ils  augmentent  et  le  />! I  urinaire  egalement,  au  moment 
du  réveil. 


n.  —  PHOSPHATES 


Dans  le  sang  le  phosphore  si 

Phosphore  lolal . 

»  iipidiiiuc.  . 


il  1 1 <  I <  i  >  |  >r<  > I  j 1 1  i 1 1 1 1 e 
»  inim'ral  . 


Le  phosphore  existe  dam 
combine  aux  hases  ascahnes 
liaison  forme  les  deux  tiers, 
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organique  en  majeure  paille  à  l'état  de  glycérophosphates  (Solnit- 
schewsky,  Lépine,  Eymonnet  et  Auber). 

Les  phosphates  alcalins  sont  très  solubles  (potassium,  sodium). 
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Les  |)lios|)|i;il(*s  il l< 'il 1 1 110- 1 erreu  \  sc  | >n'‘s«*  1 1 1 4 >  1 1 1  si n  1  s  ht  forme  de  j>hos- 
| «luîtes  de  ciilriiun  on  de  magnésium. 

Les  phosphates  lormeiil  Irois  sels  :  mono.  In  011  lrmiélalli(|ues  ;  le 
|  >  1 1  <  >  s  |  «  1 1  ;  1 1  e  lriealei<|ue  n  existe  jamais  |iruml  i\ emeiil  dans  les  mines; 
le  phosphate  nionoealenpie  esl  1res  solnhle,  le  phosphate  hiealcKjuc 
insoluble. 

Suivant  «pie  les  mines  renfermenl  le  phosphale  de  ehaux  surtout  à 
I  elal  mono  ou  biealeiuue,  les  m  ines  seront  claires  ou  lactescentes. 

Celle  [«réeipilalion  des  phosphates  n  mdmiie  nullemeiil  un  excès  de 
phosphates  urinaires,  mais  elle  est  la  résultante  d  une  h\ poaeidilé  uri- 
nairc  surajoutée  à  I  existence  d  une  hase  préeijiilante. 

Leseœur  et  Viala  ont  montré  <pie  lorsque  I  urine  est  hvpoaeide 
</dl  supéiKMir  à  (i)  celle  précipitation  se  produit  par  suite  de  la  prédo¬ 
minance  de  phosphate  luealenpie. 

Quand  les  urines  ont  un  /«Il  égal  à  (i,  elles  sont  sur  la  zone  des  préci¬ 
pitations  possibles  et  il  suffit  d  un  surcroît  d  apport  en  chaux  pour  mie 
la  précipitation  se  produise. 

La  zone  dangereuse  pour  la  précipitation  serait  atteinte  a\ee  un  /«Il 
supérieur  à  (>, b  (h, h-h, 7).  Dans  ce  cas  les  phosphates  hnnélalliipies  pré¬ 
dominent  . 

I  11  su|et  normal  au  régime  mixte  avant  un  /«Il  de  b,(j  (moyenne  habi¬ 
tuelle),  on  constate  87  de  phosphate  mono  et  1  d  de  phosphate  lu. 

(  )n  sait  ipie  dans  une  même  période  de  :>  \  heures,  la  réaction  des 
mines  peut  se  modifier  très  rapidement,  doit  des  changements  dans 
l'élimination  du  Ixpe  de  phosphate. 

I  d  initions  i>h  vsiolot/ii/ucs.  —  La  quantité  totale  du  phosphate  uri¬ 
naire  varie  considérablement  avec  le  régime  alimentaire,  avec  I  état 
fonctionnel  du  tube  digestif.  L  homme  élimine  lio  à  70  0/0  de  phos¬ 
phore  par  I  urine  et  le  reste  par  l«'s  fèces.  Le  taux  moyen  d  élimination 
phosphoréc  serait  de  :>  gr.  11)  à  d  gr.  08  exprimé  en  1>J()  par  r>  '1  heu¬ 
res.  Lu  réalité,  seule  a  de  la  valeur  la  uuanlilé  de  L  ()  par  kilogramme 
de  poids  du  corps;  elle  serait,  pour  J.  feissier,  de  o  gr.  000,  de 
o  gr.  o35  pour  Maillard. 

M.  Lahhé  et  Fabrvkanl  estiment  < p  1e  ees  clulfres  n  ont  «pi  une  valeur 
très  secondaire  car  ils  font  jouer  un  rôle  capital  à  la  ijiianlilé  et  à  la 
(piaillé  des  aliments  ingérés  (Shermann  et  llavvk.  etc.). 

II  est  important  de  connaître  le  rapport  de  I  acide  pliosphori(|iie  a 
I  urée  (F.  \ .  Gouraud). 

On  peut  admettre  «pie,  d  une  façon  générale,  1  excrétion  de  l>_0' 
suit  une  marche  parallèle  à  celle  de  I  urée  ;  ce  rapport  est  de  8  a  11  0/0. 
Quand  il  est  supérieur  à  ce  chiffre,  c  esl  (pi  il  existe  de  la  phosphaturie 
vraie. 

La  courbe  nyclémérale  d  élimination  du  phosphore  est  assez  constante 
avec  un  maximum  d  excrétion  très  net  pendant  la  nuit  (hiske.  broad- 
hurst  et  Leathes,  Campbell  et  Leathes).  Il  existe  chez  le  sujet  à  jeun 


ET!  DE  PHYSIOLOGIQUE  DE  I.’UIIINE 


in)  minimum  maliilinal  de  q  heures  à  i  i  heures  du  malin  avec  un  relè¬ 
vement  maximum  dans  1  après-midi  el  le  soir.  Ensuite  la  courhe  décroît 
régulièrement  pendant  la  nuil.  Cependanl  la  quantité  totale  de  phos¬ 
phore  éliminé  pendant  la  période  nocturne  esl  supérieure  à  celle  de  la 
période  diurne.  Les  auteurs,  qui  sont  en  général  d’accord  sur  la  baisse 
mu I  ut  inale .  le  sont  moins  sur  la  période  de  plus  forte  sécrétion  ;  Camp¬ 
bell  el  W  ehster  admettent  une  hypersécrétion  pendant  le  sommeil  due  à 
lacidose. 

La  voie  d  excrétion  prépondérante  des  phosphates  est  le  rein  avec  le 
régime  animal  et  l’intestin  avec  le  régime  végétal,  les  deux  faits  soûl 
en  relation  avec  1  apport  plus  ou  moins  grand  de  Ca  et  la  réaction  ioni¬ 
que  urinaire  ;  dans  le  jeûne,  l'urine  continue  à  excréter  des  phosphates. 
Le  phosphore  proviendrait  alors  de  la  désintégration  des  combinaisons 
pli  os  phorées  end  ogene  s . 

L  âge  du  sujet  a  une  certaine  importance  ;  chez  le  nouveau-né,  il  v 
aurait  très  peu  d  excrétion  phosphorée,  de  même  chez  le  vieillard  ;  par 
t'outre,  vers  î  a  (i  ans,  1  élimination  phosphorée  par  kilogramme  serait 
niaxima  (  Barrai  i. 

L  exei  (  icc  i  u  1 1  sc  i  lia  i  re  au  gin  en  te  1  cxcrel  ion  phosphorée  (  b  h  ■  1 1 ,  Mail 
lard ,  Lmhden  cl  Crafe).  (jette  opinion  n’est  pas  du  reste  admise  par 
tous  les  auteurs  :  OLrtel,  Kaup,  noient  une  diminution;  Hartmann, 
Piazza,  ne  constatent  aucune  modification  dans  l’excrétion  du  phos¬ 
phore. 

1  ouïes  ces  recherches  portant  sur  l’élimination  du  phosphore  sont 
assez  contradictoires  ;  il  est  probable  < j ne  de  multiples  causes  intervien¬ 
nent,  faisant  varier  les  résultats  obtenus. 

I  ( millions  i>nl hnlnt/Kjiirs.  La  phosphaturie  vraie  est  très  rare  (raehi- 
lisine,  avitaminose,  ostéopathie  de  Mrrklmghausen,  hyperparalhvroï- 
die,  etc.  ).  La  phosphaturie  apparente  est  bien  plus  fréquente,  il  y  a  pré¬ 
cipitation  des  phosphates  de  chaux  dans  les  urines.  Ce  phénomène  est 

II  I  alcalinité  de  I  urine  el  a  la  prépondérance  de  phosphate  hiralcique. 
chauffant  I  urine,  un  précipité  apparaît  qui  se  dissout  en  ajoutant 

quelques  gouttes  d  acide  acétique. 


Soufre  urinaire.  —  Le  soufre  se  présente  dans  l’urine  sous  deux  for¬ 
mes  constituant  le  souire  acide  ou  complètement  oxvdé  et  le  soufre  neu- 
ûe  ou  incomplètement  oxydé. 


coninri 


nid  : 


Soufre  coin /deteni ent  oxydé  ou  soufre  acide. 

tt)  fais  suif  ides  miné  raux  ; 
u)  Les  sulfates  conjugués  (éthers  sulfuriques 
,,s  1  ’  1  csidlanl  de  la  saturation  de  I  acide  su 

("l!l:|l  ,sl|duuu  ou  potassium)  et  par  une  substance  aromalioiK 

l,l|(',">L  erésol,  indoxyle,  etc.). 

a  soulie  acide  représente  plus  des  d/î  du  soufre  urinaire, 
ni.  l’HvsioLoiaK.  m  ^ 


Slillo-con pigues,  s 1 1 1 to¬ 
ur  1 1 1  u  e  a  la  lois  par  un 
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Soufre  mcom pl chilien I  n.rvr/é  ou  soufre  neutre.  —  Il  s  agit  là  de  rotn- 


poses  comme  les  acides  oxv-protéiques, 

la  eysl me,  la 

1  taurine,  les  si 

c\ anales,  etc.  ). 

Le  soufre  organique  urinaire  a  été 

étudié  dans 

son  ensemble 

(I.  Lelèxre  cl  M.  Ihmgier.  Il  correspond  à  1 5  o/o  du  soufre  total.  (le 
chiffre  organique  comprend  : 

a)  Des  sulfocyanurcs  (:>,(>  o/o  du  soufre  organique  total  ; 

h)  I  ne  pelile  quantité  de  ryslinc  et  probablement  de  mélluonine 

(7  à  8  0/0)  ; 

rà  Des  laiiro-carbamales  alcalins  (10  0/0)  ; 

il)  I  >es  substances  de  poids  moléculaire  élevé  faisant  partie  de  l'in- 
dialvsable  (80  0/0).  (les  substances  représentent  des  corps  assez  mal 
délinis  auxquels  011  aurait  donné  primitivement  le  nom  d’acides  oxy- 
prolénpies.  Or,  d  après  les  travaux  de  Idondzinsky,  Abderbalden  et 
Pregl.  Liecbrmann,  I  lorngiirlu ,  INokavama,  Vallée,  Thudicum,  Dom- 
howsko,  biscber  et  Zerweck,  ces  corps  seraient  des  pol\ peptides  soufrés 
contenant  des  carhoxyles  — (!(_)(  )II  libre.  Un  seul  est  bien  connu, 
c'est  1  urochromc.  (!.  Lefèvre  et  M.  Rangier  n’ont  jamais  rencontré 
d  II \  |  losulliles  et  de  sulfures  dans  I  urine  bumaine  normale. 

I  (iruilions  physiologiques.  La  quantité  totale  moyenne  d  acide  sul¬ 
furique  s  exprime  en  S<  P  éliminée  en  :»  \  heures  =  :>  gr.  bo  à  d  gr.  5o 
( ( îérard)  ; 

Le  soufre  neutre  constitue  1  b  à  ‘>0  0/0,  soit  1  à  ■»  ro  du  soufre  lolal  ; 

Le  soufre  des  sulfo-conpigiiés,  8  à  q  0/0,  soit  à  peine  1/10  du  soufre 
total  ; 

Le  soufre  des  sulfates,  70  à  So  0/0,  soit  7  à  8/10  du  soufre  total. 

I  iiriolions  (ilimcnhures.  Le  régime  carné  augmente  1  élimination 
du  soufre  total  ;  le  régime  végétal  et  l'inanition  diminuent  I  excrétion 
du  soufre  total. 

Le  lra\ail  musculaire  augmente  la  quantité  du  soufre  total. 

Les  \arialioiis  du  soulri'  lolal  sont  parallèles  à  celles  de  1  azote. 

Le  régime  végétal  augmente  la  proportion  des  sulfates  conjugues. 

L  éluti  mal  ion  des  phénolsullalcs  est  très  variable;  elle  est  particu¬ 
lièrement  accentuée  en  cas  de  piilrélaclion  intestinale. 

Chaux  et  innjfnésie. —  La  chaux  et  la  magnésie  si*  trouvent  surtout 
dans  I  urine  à  I  étal  de  chlorures  cl  de  phosphates.  Il  est  difficile  de  * 
sa  \  01  r  exact  ci  lient  si  le  rem  les  en  n  ce  ni  re  car  le  (  la  n  est  pas  iiniquenieiil  ! 
à  l  étal  d  1011s  libres  dans  le  plasma. 

L'homme  adulte  élimine  en  '>  \  heures  o  gr.  d.»  de  chaux  (LaO)  ell 
<  »  gr.  bo  de  magnésie  <  Mg(  )  )  (  A  x 01 1  ) .  Pour  Plaît,  o  gr.  do  de  chaux  et 
o  gr.  \ o  de  magnésie. 

Valeur  scnH'ioloqiiiuc.  L’urine  11  est  pour  la  chaux  qu  une  voir 
d  <' 1 1 1 1 1 1 1 1  a I  ion  secondaire  ;  c  est  surtout  par  I  intestin  que  s  excrète  cclU 
base.  Mais  l'inlrodiiclioii  dans  I  organisme  ou  la  production  par  les  lis 
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su-  de  I i«  » mi |>  (I  acides  amène  un  effet  inverse  (Lambling).  <  lela  lient 
surtout  à  des  modilieal  1011s  dans  la  solulwlilé  des  phosphates  (phosphate 
monoealeit|ue  1res  soluble,  phosphate  hicaleiquc  insoliiMe).  Ainsi  le 
régime  carne  auginenle  la  quantité  de  chaux  urinaire  aux  dépens  de  la 
chaux  fécale,  tandis  «pu*  le  régime  végétal  produit  1  ’effel  inverse. 

Il  en  est  de  meme  pour  la  magnésie,  mais  la  quantité  éliminée  par 
l'urine  est  plus  loi  I c  que  pour  la  chaux,  tout  en  restant  toujours  infé¬ 
rieure  à  celle  des  fèces. 

t  he/.  le  sujet  sain,  la  proportionnalité  entre  les  éliminai  ions  urinaire 
cl  fécale  \arie  dans  de  larges  proportions  suixanl  certains  facteurs  dont 
les  principaux  sont  le  régime  alimentaire,  le  fonctionnement  gastrique 
et  intestinal. 

Magmis  Levy  donne  les  proportions  suivantes  (pour  100  parties 
de  Ca). 


Urines 


Fèces 


licgimi'  1  . 1 lin-  illisnln  rlurii 
»  végétarien  (lici  I >i  vore). 

h  inanition  augmente  I  excrétion  d 
de  magnésie. 


a  1 


(  ; 


•  a  urinaire,  ce 


’-CI  ( 


lepasse  celle 


Sodium  ci  potassium.  Le  sodium  n  est.  pas  dans  le  même  pour¬ 
centage  dans  le  sang  et  dans  I  urine,  mais  normalement  les  différences 
Ml|è  peu  mai quees,  il  \arie  dans  I  urine,  s  \  trouvant  à  même  concen¬ 
tration  'pic  dans  le  sang  ou  dans  un  étal  de  concentration  légèrement 
inferieur  ou  supérieur.  Quant  au  potassium  il  est  concentré  dans  son 
passage  a  travers  le  rem  et  cela  beaucoup  plus  régulièrement  que  le 
sod  mm. 

Le  potassium  existe  dans  l'urine  surtout  à  Létal  de  chlorure  de  potas¬ 
sium  ou  de  combinaison  avec  l'acide  phosphorique. 

Le  sodium  est  combiné  soit  à  MCI  surtout,  soit  en  partie  à  l’acide 
phosphorique  cl  à  I  acide  urique. 

b  élimina I n >11  niovenne  <  le  K  (calculée  en  k<  >1 1  )  serait  de  ‘X  gr.  80 
a  3  gr.  00,  celle  de  i\a  de  d  gr.  10  à  (i  gr.  00  (1  ). 

L  alimentation  carnée  augmente  l'élimination  de  potasse  (Bunge)  ; 
a  nom  1  il ure  végétale  celle  de  soude  ;  I  inanition  fait  accroître  l’exeré- 
uon  de  sel-  potassiques. 

-a  soude  a  sa  principale  voie  d  élimination  par  le  rein  car  elle  suit 
Hn  0|ganisme  le  meme  chemin  que  le  chlore  mais  leur  élimination 
(  I  pas  nei  rssaircincnl  parallèle  ;  il  n  en  est  pas  de  même  de  la  potasse 
'P1'  est  éliminée  en  partie  dans  les  fèces. 

J  1  (""mal ion  du  Na  par  le  rein  aurait  une  importance  considérable 
point  de  \ ne  du  mécanisme  des  œdèmes.  L’ion  Na  provoquerait 
'  1  al, ilio n  d  non  1  ion  Cl  (L. -F.  Meyer,  Magnus-Lévv,  L.  Llmii  1. 


li  liait. 


é'C,  etudiant  les  modifications  du  sodium  dans 


les  iieplu  i- 


Traité,  des  Urines. 

IImo<>(..  liull'  Soi'.  Cliiin.  Biol.,  scjd.-ucl.  I.  MX,  u" 
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les  parallèlrmenl  à  celle  du  (11,  «itivo  à  celle  conclusion  iiiic  I  mn  \a 
ii  ;i  |i;is  une  action  hvdralanle,  les  éliminai  ions  du  (il  cl  du  Na  étant 
parallèles  dans  les  néphrites  avec  œdèmes.  Dans  certains  cas  de  néphrite 
scelle,  le  sodium  esl  plus  retenu  < p i e  le  Cl. 

HA  P  POU  T  S  imo  LOGIQUES 

Les  rapoprls  urologiques  sont  basés  sur  ce  fait  <  p  le  l'élimination  de 
cerlams  produits  dans  un  organisme  sam  suit  une  marche  parallèle. 
I  n  trouble  dans  ces  rapports  pourra  donc  donner  des  résultats  impor¬ 
tants  sur  la  qualité  des  échanges  cl  non  sur  leur  quantité. 

Technique.  —  Pour  que  ces  rapports  urologiques  aient  une  réelle 
\  a  leur  diagnusl  i  <  p  i  e ,  il  I  and  rail .  d  une  pari ,  mel  I  rc  le  su  |d  à  des  régimes 
alimentaires  déterminés,  et,  d  autre  part,  déterminer  des  analyses  en 
série  (au  moins  pendant  b  jours)  (Desgrez  et  \\rignac)  i  i  i. 

Ces  ailleurs  ont  ainsi  proposé  une  série  de  régimes  et  calculé  la  valeur 
des  différents  coefficients  urologiques  moyens  avec  ces  régimes. 

Résultats  généraux  (d’après  Desgrez  et  \\rignae).  Etude  des 
régimes.  —  liéyinic  I.  Régime  lacté  absolu  : 

Lait .  . Tain  grammes 


llt'tfinie  II .  —  Régime  ovo-laelé  : 


Lait . 

.  i .  5c x  > 

grammes 

«liai  fs  .... 
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Pain . 

.  :>oo 

» 

Pommes  de  terre 

.  200 

)> 
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.  3o 
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Sel . 

.  G 

» 

lléi/inic 

III.  Régime 

mixte 

laclo-\ égélarien  : 
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.  :>oo 
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néfjiinc 

/I  .  —  Régime 

mixte 

faiblement  carné  : 

Viande  .... 

.  1  r>o 

grammes 

Pain . 

.  :>on 

» 

Haricots.  . 

.  1  :>5 

» 

Pommes  de  lerrc 

;t5o 

» 
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F.tude  de  la  valeur  séméiologique  des  différents  rapports  urologi¬ 
ques.  —  Rapport  de  l’urée  à  l’azote  total.  (le  rapport  indique  le  degré 

la  nutrition  l.ondra  à  la  perfeel ion ,  plus  le  cliil 


(I  utilisation  azotée 


Mis 


ire  (I  urée  sera  élevé  rl  plus  le  rapporl  se  rapproeliera  de  limité. 

Normalement,  ce  rapporl  serait  de  o, S  i  (pour  Maillard  )  ;  il  varie  avec 
le  mode  d  alimentai  ion  (Desprez  el  \  \  r  i  •_>  1 1  a  i  ■  i  ;  il  est  un  peu  plus  éle\é 
riiez  1  enfant  que  chez  l'adulte. 

La  dnninulion  de  ce  rapporl  peul  provenir  d  une  surproduel  uni  ou 
d  une  deslruel ion  insul I i sa n 1 1*  des  dérlirls  azotés  ;  elle  esl  soii\enl  en 
rapport  avec  un  élal  de  déchéance  du  loir. 

L'augmentation  de  ce  rapporl  inonlrerail  un  élal  de  suractivité  de  la 
nutrition . 

Robin  la  signale  dans  le  diabète.  Tous  les  auteurs  soûl  du  reste  loin 
d  être  d  accord  sur  ce  dernier  lait. 

(  )n  tend  aiijourd  bui  à  rnlupier  la  valeur  séméiologique  de  ce  rapporl. 
Lu  elfet,  si,  d  une  Juron  ijcncnile,  un  abaissement  de  ce  coefficient 
au-dessous  de  ~o  indiipie  une  nutrition  anormale,  u  d  esl  lolalement 
impuissant  à  révéler  soit  la  nature  soit  le  mécanisme  de  la  perturbation 
des  échanges,  en  particulier  à  propos  de  I  intégrité  ou  de  l'altération  de 
la  fonction  iiréogénique. . .  Le  eoellicienl  azol urique,  considéré  isolément, 
est  dépourvu  de  signifient  ion  précise.  <  )  1 1  peut,  en  effet,  enregistrer 
l'abaissement  de  ce  coefficient  |iisipi  à  des  valeurs  1res  faibles,  mlérieu- 
res  même  à  70,  coïncidant  avec  une  uréogenèse  normale,  car  la  part 
de  I  urée  dans  I  azote  total  peut  diminuer  non  seulement  du  fait  que 
les  précurseurs  de  I  urée  auront  été  excrétés  sans  avoir  subi  les  Irans- 
formations  normales,  mais  encore  du  lait  que  des  corps  a/.oles  non 
uréogènes,  la  eréalme,  la  créatinine,  I  acide  hippurique,  etc.,  auront 
été-  éliminés  en  quantité  anormalement  abondante  ))  (  Lanzeiiherg  ). 

J.  Rret  et  Boiilud  estiment,  qu  un  rapport  très  abaissé  entre  (io  el  7.1 
indique  des  lésions  profondes  du  rem  et  qu  un  rapport  très  élevé  supé¬ 
rieur  à  80  relève  d  un  processus  asphwiquc  el  d  une  pléthore  veineuse. 


él. 


illis  le 


A/M 


Rapports  de  l’azote  ammoniacal  à  l’urée  et  à  l’azote  total.  —  (  les  rapports 
ont  élé  étudiés  par  dillérenls  auteurs  el  sous  dillcrcnles  lormes.  Nous 
ne  retiendrons  que  <iu<ilre  de  ers  ni ji/mrls . 

Hn/ifu'irl  ilr  M 11  il  In  ni .  Pour  remédier  à  I  msuilisanee  des  mdiea- 

Az.  urée  ......  ,  ,  , 

lions  que  peul  loiirmr  le  rapport  ^  ,  Maillard  a  propose  de  recher¬ 

cher  les  deux  rapports  suivants  : 

Indice  d  1  m  i>cr)rcl  n  ni  nréoijcnninc  : 

Az  ammoü iacal 
Az  urée  |-  Az  ammoniacal 

( iiicfjn'icn I  il  iirydnlnni  vraie  : 

A z  urée 

Az  urée  4-  Az  ammoniacal 
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Le  premier  de  ces  rapports,  le  plus  important,  permettrait  «  de  met¬ 
tre  mieux  en  relief  les  variations  de  la  fonction  uréopoïél upic  Iu’en  iso¬ 
lée  des  autres  en  écartant  l’azote  hippurique,  créalmiqiie,  piirique, 
oxyprotéique  et  urochronuque  dont  les  relations  avec  la  fonction  uréo- 
poïé  tique  sont  sans  doute  moins  directes  ».  (  le  rapport  est  normalement 
de  0,58  o/o  (0,ij)  pour  Douze  et  Lamblmg,  0,8  pour  Lanzenbcrg)  ; 
cela  veut  dire  <pie  0,58  o/o  de  1  ammomaipie  ont  échappé  à  luréo- 
oenèse  parce  qu  ils  sont  restes  comhmés  à  des  acides  ('minéraux  et  orga¬ 


niques). 

Le  second  rapport  mesurerait  le  pouvoir  d'oxydation  de  l'organisme 
«  sur  les  acides  gras  ou  chaînons  carbonés  voisins  préalablement  libé¬ 
rés  ))  (Maillard). 


Rapports  de  Lanzenbcrg .  —  Lanzenherg  critique  la  dénommât  ion 
donnée  par  Maillard  à  son  coeflicieul  il  indice  il  imperfection  uréogém- 
que  tout  en  admettant  la  valeur  de  ce  rapport.  Il  propose,  sous  le  nom 
de  coefficient  <1  acidose ,  le  rapport  suivant  voisin  do  celui  décrit  par 
Maillard  mais  dont  la  formule  est  plus  explicite  : 


Azote  de  Azll3  -f-  Az  des  acides  aminés  _  Azote  formol  (i) 

Az  de  l’urée  -j-  Az  des  acides  aminés  -f-  Az  de  Azll3  Az  un  e  ;  A /oie  formol 


Ce  rapport  pourrait  donner  des  indications  intéressantes. 

Régime  lacté .  /i,iN 

»  mixte .  0 , 3 1 

»  végétarien .  Tvi 

Jeune .  io  à  17 

Il  découlé  de  ces  laits  que  I  éludé  de  ce  rapport  chez  un  malade  donné 
doit  être  laite  avec  un  régime  déterminé.  L  ingestion  d’alcalis  lixes  par¬ 
vient  smon  a  annuler  complètement ,  du  moins  à  diminuer  considéra¬ 
blement  I  excrétion  d’ammoniaque.  Aussi,  lors  du  recueil  des  urines 
pour  les  dosages,  evil.era-t-on  de  laire  ingérer  au  malade  du  bicarbonate 
de  soude. 


Variations  pathologiques.  —  L 'augmentation  de  ce  rapport  indique- 
•  ail  non  pas  une  perversion  de  I  uréogenèse  hépatique,  mais  un  trouble 
plus  général  portant  sur  l'acidose, 
fl  a  été  trouvé  augmenté  : 

a)  Chez  les  hépatiques  en  cas  d  altérations  graves  de  l'organe  ; 
l>)  Chez  certains  diabétiques  :  à  la  période  préromaleuse.  Il  est  pro- 
lablement  eleve  en  cas  de  diabète  consomplil  ; 
r)  Chez  certains  obèses  ; 

d)  Lu  cas  d  insuffisance  pluriglandulaire,  thvroïdiene  (mvxnedème)  ; 


(c  f  iYsl-à-dirc 
,,0nrianl  à  I;.  f„is 


:  azote  ammoniacal  dosé  par  la 
l’azote  ammoniacal  et  l’azote  des 
N  formol 


mélhode  an  formol  do  Romliôso 
acides  aminés.  Dorrien  et  C.Io- 


s'ne  ont  proposé  le  rapport 


N  hypoliromite 
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c)  Au  cours  des  affections  fébriles  :  la  valeur  du  coefficient  décrit,  une 
courbe  parallèle  à  celle  de  la  température,  mais  en  retard  de  a  ou  jours 
sur  la  courbe  thermique  ; 

/)  Au  cours  de  certaines  affections  mentales  :  folie  cyclique,  manie, 
mélancolie  ; 

(/)  Dans  l'anesthésie  par  le  chloroforme  et  l’éther,  les  modifications 
urinaires  ne  surviennent  parfois  que  le  deuxième  ou  le  troisième  jour 
après  l’anesthésie. 

I*ar  contre,  ce  coefficient  a  été  trouvé  diminué  dans  la  tuberculose. 
«  Il  est  \  raisem blablc  que  chez  ces  malades  I  acidose  n  est  (pie  masquée 
par  la  déminéralisation.  Le  coefficient  étudié  ici  pourrait  donc  révéler 
un  étal  do  déminéralisation  et  même  en  donner  la  mesure.  » 

La  signification  exacte  des  rapports  de  Maillard  et  de  Lanzenberg 
depuis  les  recherches  montrant  la  sécrétion  de  l'ammoniaque  par  le 
rem  lui-mème,  se  Irome  profondément  modifiée  (Polonovv  ski  )  (Voir 
p.  pi  i  ). 


Rapport  de  l’acide  urique  à  l’urée.  - —  L’acide  urique  et  I  urée  ont  très 
probablement  chez  I  homme  des  origines  différentes,  ou  tout  au  moins 
1  acide  urique  provient  en  grande  partie  des  nucléo-albummes.  Mais 
celle  origine  n’est  peut-être  pas  exclusive. 

(le  fait  enlève  donc  une  certaine  valeur  à  ee  rapport. 

(  >n  peut  admettre  cependant  que  l’augmentation  de  I  acide  urique 
indiquera  une  destruction  plus  abondante  des  nucléo-albummes. 

Si  on  se  range  à  celte  opinion  qu’une  partie  de  l'acide  urique  est 
transformée  dans  le  foie  en  urée,  I  élévation  du  rapport  indiquerait  alors 
un  mauvais  fonctionnement  de  la  cellule  hépatique. 

L  abaissement  de  ce  rapport  serait  en  laveur  d  une  rétention  urique. 

La  valeur  inovrnne  de  ce  rapport  est  77  ou  o.ioo. 


Rapport  de  l’acide  phosphorique  à  l’urée  et  à  l’azote  total.  (le  rapport 
est  d  une  constance  remarquable  (Yvon)  : 

P208  io 
...  =  — -  =  0.10  ; 

Uree  ioo 


L’augmentation 


P20r'  _  18 

Az  total  ioo 

de  ce  rapport  est 


o,  1 8  (Zuclzer). 
un  siijnc  certain  de 


phosphatiine 


vraie. 


Rapport  du  carbone  total  à  l’azote  total.  —  Le  rapport,  étudié  par  Bou¬ 
chard  (d  Desgrcz,  est  =  0,87.  Don/, é  et  Lamhling  trouvent  un  eliil- 
fre  très  inférieur  (moyenne  0,6(1). 

L’urée,  produit  le  plus  parfait  de  la  simplification  de  I  albumine,  ren¬ 
ferme  bien  moins  de  carbone  (pu*  les  autres  déchets  azotes  plus  unpai- 
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l'ii ils  ;  dont'  l'azote  doil  emmener  avec  lui  dans  l’urine  la  quantité  la 
plus  petite  possible  de  carbone. 

Ce  coefficient  varie  avec  I  âge  :  il  oscille  ainsi  enlre  0,7(1  (vers  1  b  ans) 
et  0,91  (vers  70  ans). 

Plus  ce  rapporl  est  faible,  plus  grande  est  I  activité  hépatique  ;  plus 
' est  élevé,  plus  manpiée  sera  I  insuffisance  hépatique. 

Nous  avons  parlé  (p.  (iio)  déjà  de  la  dyscarbonurie  de  Niclonx. 


Rapport  de  l’urée  aux  matières  fixes.  Ce  rapport,  étudié  par  Bou- 

1  Urée  r  1  .1  *  _  •  _ .  AzU 

iard,  =  o,iH),  donnerait  les  memes  renseignements  que 

esl  plus  difficile  à  déterminer  exaeleni(*nl  (reeberebe  de  I  extrait  sec), 
pour  Cr  imbert  il  11  \  aurait  a  uni  ik*  raison  pour  eonl  muer  à  s  en  servir. 


Rapport  du  résidu  minéral  aux  matières  fixes  totales.  Ce  rapport 
appelé  par  Robm  coefficient  de  déminéralisation .  est  de  o,.3o  à  o,3a. 

Il  mesurerait  la  déminéralisation  (tuberculose,  diabète,  cachexie  can¬ 
céreuse)  (A.  Robin,  Moraezew ski ,  C.  Levini). 

Crimberl  fait  remarquer  tpi  il  l’a  1 1 1  chez  les  diabétiques  défalquer  du 
poids  de  1  extrait  sec  celui  du  sucre  urinaire.  Il  estime  également  tpi  il 
serait  préférable  de  défalquer  du  poids  des  sels  minéraux  celui  de  NaCI 

qui  est  amené  par  les  aliments.  Ce  rapport  devient  alors  —  ;  c’est  le 
coellieienl  de  dénnnérulisulion  d(is  protoplasmes  de  A.  Ro  bin. 


Rapport  du  soufre.  —  a)  Uauuort  du  soufre  conjuijué  au  soufre  hdal. 
■ —  Ce  rapport,  «  p  1 1  normalemenl  t‘sl  de  |()|  mesure  létal  des  fermen¬ 
tations  intestinales;  e  est  le  coefficient  des  fermentai  1011s  putrides  de 
A.  Robin. 

b)  Ha/inort  du  soufre  acide  au  soufre  total ,  ou  coefficient  d  oxydation 
du  soufre  de  \.  Robm  ;  d  esl  compris  normalemenl  enlre  Ho  et  90  0/0  ; 
ses  variations  suivent  celles  du  rapporl  azoturique. 

ci  Ita/t/iorl  du  soufre  total  à  I  azote  hdal.  —  (  !e  rapport  est  norma¬ 
lement  de  0,19,  il  esl  maximum  avec  le  régime  végétal. 
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TOXICITÉ  URINAIRE 

La  !'(‘c} i (* r< ’ 1 1 c  de  h)  I < >\ i < •  1 1 (”■  urinaire  a  pour  hui  d  étudier  la  teneur  de 
I  urine  en  produits  toxiques  »‘l  d  en  déduire  si  le  rein  accomplit,  on  non, 
son  rôle  de  dépurateur  vis-à-vis  des  poisons. 

La  méthode  proposée  par  Bouchard  pour  l’étude  île  la  toxicité  uri¬ 
naire  est  I  injection  de  I  urine  dans  la  veine  de  l’oreille  du  lapin. 

<  >n  a  cherché  à  modifier  le  manuel  opératoire,  en  faisant  des  injee- 
lions  dans  le  Iissii  cellulaire,  dans  les  séreuses,  en  donnant  l’urine  par 
voie  digestive,  etc.  ;  mais  ces  méthodes,  <pu  sont  sujettes  à  de  nom¬ 
breuses  causes  d  erreur,  ont  été  abandonnées. 

(  ) 1 1  peut  se  servir,  cependant,  de  la  méthode  d  injection  inlracérébrale 
de  I b > u \  cl  Borrel  appli(|iiée  à  I  étude  de  la  toxicité  par  YVidal,  Sicard  cl 
Lesné,  et  dont  Lesné  a  fait  une  étude  complète  dans  sa  thèse.  Cette 
mélliode  permettra  d’avoir  des  indications  très  intéressantes  sur  la  toxi- 
eilé  spéciale  (les  urines  vis-à-vis  de  la  substance  cérébrale. 

Lesieur  et  Tonnel  ont  jiroposé  de  mesurer  la  toxicité  de  I  urine  par 
I  action  nocive  que  peut  avoir  celle-ci  soit  sur  les  poissons,  soit  sur  les 
infusoires. 

l'ai  résumé,  e  est  la  méthode  intraveineuse  de  Bouchard  «pu  est  en 
général  employée  jiour  l’appréciation  exjiérimiMitale  de  la  toxicité  des 
urines. 

Mais  avec  celle  méthode  deux  procédés  sont  possibles  :  celui  de  Jol- 
fro\  et  Servaux,  qui  cherchenl  la  luj'ieilé  vraie',  ils  injectent  au  lapin 
une  (|iianlilé  donnée  d  urine  et  notent  les  jihénomènes  toxiques  mu 
en  sont  la  eonséipienee  ;  celui  de  Bouchard  oui  aj)j)récie  la  toxicUê. 
t  .ri>én m enlalc  en  introduisant  dans  les  veines  du  lapin  la  ijuantilé 
d  urine  nécessaire  pour  déterminer  la  mort  au  cours  même  de  l'expé¬ 
rience.  Ce  dernier  procédé  est  celui  dont  se  sont  servis  la  plupart  des 
expérimentateurs. 

Nous  ne  nous  arrêterons  pas  aux  nombreuses  objections  (pion  a 
faites  au  principe  même  de  celle  méthode  :  e  est  ainsi  qu’on  aurait 
obtenu  des  résultats  différents  avec  la  même  urine  selon  tjiie  Ion  lait 
varier  la  vitesse  et  la  pression  ;  mais  d  suflit,  pou r  éviter  relie  cause 
d  erreur,  de  se  mettre  dans  des  conditions  toujours  identiques  et  par 
conséquent  comparables. 

I  )e  même  on  a  dit  que,  dans  un  certain  nombre  de  cas,  les  lajans 
mouraient  non  j>as  parce  que  le  liquide  injecté  est  toxique,  mais  parce 
« 1 1 1  il  entraîne  la  coagulation  du  sang.  <  hi  a  pro|)Osé  de  faite,  avant  toute 
éjuruvr,  des  injections  anticoagulantes  (pu,  en  réalité,  apportent  une 
cause  d  erreur  plus  grande  que  celle  qu  il  s’agirait  d  éviter.  Pour  n  avoir 
j»a^  à  compter  avec  celle  difficulté,  il  suffira  de  taire  I  autopsie  des  ani¬ 
maux  aussitôt  leur  mort  et  de  s  assurer  <|ii  il  n  y  a  jias  de  caillot  intra¬ 
cardiaque. 
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Il  est  plus  juste  de  tenir  compte  du  rôle  osnwnocij  (Ilymans,  van 
dru  Berg  et  Posner,  Claude  el  Balthazard)  que  le  liquide  urinaire 
peut  jouer  sur  le  sang  des  animaux.  Mais  les  corrections  proposées, 
de  part  el  d  autre,  ne  semblent  pas  absolument  satisfaisantes,  puisqu  il 
est  prouvé  que  la  jihiparl  des  corrections  que  Ion  a  voulu  adjoindre, 
n'ont  guère  apporté  que  des  causes  d  erreur. 

Posner  insiste  sur  le  peu  de  rigueur  de  la  méthode,  étant  donné  la 
trop  grande  abondance  d  urine  que  I  on  doit  injecter. 

Il  ne  faut  donc  |>as  vouloir  chercher  à  donner  une  précision  mathé¬ 
matique  à  celle  méthode,  mais,  si  Ion  veut  ne  tenir  compte  que  des 
grosses  dillérences  qu  elle  indique,  on  pourra  èlrc  renseigne,  dans  une 
série  de  cas,  sur  la  toxicité  des  urines. 

La  quantité  d’urine  à  injecter,  nécessaire  jiour  tuer  i  kilogramme 
de  lapin  (i),  se  nomme  urotoxie. 

Le  coefficient  urotoxiijue  est  constitué  |>ar  la  qnnnlilé  d  urotoxies  que 
1  homme  fabrique  par  kilogramme  en  \>J\  heures. 

Chaque  expérimentateur  a  Irouvé  d(is  valeurs  difle renies  pour  la 
signilicahon  de  I  urotoxie  normale  et  du  coeflicieut  urolo.xique  de 
I  homme  sam  :  pour  Bouchard,  I  uroloxie  d  un  sii|rl  normal  corres|)ond 
à  cenlimèlres  cubes  ;  Léon  Bernard  donne  des  chiffres  variant  entre 
20  el  do  cenlimèlres  cubes;  Mairel  et  Pose  indiquent  (i~  cenlimèlres 
cubes;  Gumard  (de  Lyon)  a  trouvé  les  résultats  les  jdus  élevés  (|m 
dépassent  i  do  centimètres  cubes. 

Claude  el  Blanchetière  ont  étudié,  chez  une  femme  atteinte  de  mélan¬ 
colie  avec  stupeur  el  catatonie,  la  toxicité  des  composes  azotes  de  1  urine. 
Ils  ont  montré  que,  la  toxicité'  de  l’urine  en  nature  étanl  de  <),(i  urotoxies 
par  •>.  \  heures,  la  toxicité  propre  aux  dérivés  azotés  séparés  pa r  I  action 
de  lande  phosphomolvhdiquc  e^l  sensiblement  le  tiers  (d,d  urotoxies') 
de  la  toxicité  urinaire  lolale.  La  toxicité  de  ces  dérivés  azotés  jiarail 
il  elle  due  qu  a  deux  Irarlions  :  à  la  porLion  précipitable  j)ar  le  sublimé, 
mais  non  |>ar  I  aeélale  de  enivre,  mais  surtout  à  la  portion  non  précipi¬ 
table  jiar  le  sublimé  et  soluble  dans  I  alcool  faible.  La  somme  des  toxi¬ 
cités  de  ces  deux  fractions  est  sensiblement  dix  fois  plus  forte  (pie  la 
toxicité  globale  des  composés  azotés. 

Ce  Lui  1res  mqiorlant,  et  en  apparence  jiaradoxal,  ne  jieul  s’expliquer 
que  de  la  façon  suivante  :  c’est  «pie  les  substances  azotées,  autres  que 
les  |>rodmls  azolés  non  jirécipilables  par  la  solution  <le  sublimé  et  solu¬ 
bles  dans  I  alcool  lailile,  oui  une  action  inhihil rice  sur  I  action  toxique 
de  ces  derniers  produits. 

IJ<I  toi'inté  des  urines  ne  semble  pas  relever  de  l’urée  ;  elle  dé|>endrail 
(le  substances  mulliples  :  sels  de  potasse  (T’ellz  el  IL  Piller),  matières 
(  oloi  a  nies  (  \|  a  urel  et  Pose),  siibslanees  azotées  indéterminées. 

*  bi  a  dil  que  les  Su  o/o  de  la  I < » \ i e 1 1 < >  urinaire  seraient  dus  au  sel  de  lx 

11  C  "  t ■*! t  ne  devrait  pas  elle  ulilise,  cai  il  est  peu  sensible  à  la  loxieilé  urinaire, 
llali  lu  i  e|  S i ni I h  ( i < 1 1 < > ) . 
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cl  < | ne  les  signes  d  intoxication  reproduiraient  ceux  de  l'intoxication 
potassnpie  i  i  i.  Los  i  . >  o/o  de  toxicité  restants  seraient  de  nature  très 
discutée  :  Hartmann  aurait  isolé  une  célone  «  urinod  »  très  toxique. 

Pouchet,  (  ■  1 1 1 1  lenia  rd  ont  noté  dans  I  urine  une  toxicité  alcaloïdique. 
PjI  ta  sel  ici  f  a  recherché  les  propriétés  nocives  des  matières  extractives  non 
dialysahles.  Bouchard,  Ballhazard,  Jean  Pamus  ont  étudié  la  part  de 
toxicité  des  substances  thermolabiles  et  montrent  qu’elles  constituent 
le  tiers  de  la  toxicité  totale  ;  mais  cette  évaluation  est  excessive  (Aehard 
et  Paisseau),  car  le  chauffage  agit  vraisemblablement  sur  d  autres  miI>- 
slanees  urinaires  par  des  processus  d  oxydation. 

Bouchard  isole,  dès  1882,  cinq  substances  toxiques  différentes  :  nar¬ 
cotique,  sialogènc,  convulsivante,  rétrécissant  la  pupille  et  abaissant  la 
température.  Les  solutions  alcooliques  du  résidu  urinaire  évaporé  à 
siceité  renferment  les  matières  provoquant  la  somnolence,  la  diurèse, 
la  salivation,  le  coma  ;  les  solutions  aqueuses  commandent  le  mvosis, 
les  coin  disions,  1  abaissement  thermique;  le  charbon  animal  fait  dis¬ 
paraître  le  pouvoir  mvolique. 

Abelous  et  Rardier  (  a  )  ou!  isolé  dans  I  urine  deux  variétés  de  substan¬ 
ces  : 

i°  L'urohypcrh'nsine ,  soluble  dans  1  éther,  mais  précipitable  dans 
celte  solution  élhérée  par  I  acide  oxalique  ;  cette  substance  serait  plus 
abondante  dans  I  urine  «pie  la  suivante  :  I  injection  intraveineuse  «‘si 
active  (pas  1  injection  sous-cutanée)  ;  la  dose  nécessaire  pour  engendrer 
une  action  manifeste  correspond  à  la  quantité  renfermée  dans  ioo  à 
i5o  centimètres  cubes  d’urine;  elle  serait  douée  d’un  pouvoir  vaso- 
constricteur  énergique  ;  elle  détermine  un  ralentissement  puis  une  accé¬ 
lération  cardiaque,  de  la  polypnée  respiratoire.  L  élévation  de  la  tension 
varie  entre  f\ o  millimètres  Ilg  et  200  au  maximum  ;  elle  se  maintient 
quelques  secondes  à  son  maximum,  mais  le  retour  à  la  normale  exige 
quelques  minutes.  Les  auteurs  signalent  également  de  la  sialorrhée  et 
l’excitation  sécrétoire  de  la  pituitaire.  Pelle  substance  agirait  sur  les 
ganglions  périphériques  du  sympathique  et  les  libres  musculaires  lisses 
des  vaisseaux.  L  urobyperteiisine  est  absente  dans  les  urines  des  arlério- 
sdéreux  ;  elle  augmente  au  contraire  avec  un  régime  très  carné  ;  elle 
paraît  dépourvue  de  toxicité. 

Abelous  et  Bardier  estiment  qu  il  s  agit  d  une  anime  complexe,  parti¬ 
cipant  par  ses  propriétés  à  la  lois  de  la  Irunétbylamine  et  de  1  aiuvl- 
amiiie.  Ces  animes  hypertensives  proviendraient  de  1  intestin. 

L'iirolivi>ott’i)siiu‘  (d),  soluble  dans  I  éther,  mais  non  précipitable 
par  l’acide  oxalique  :  elle  est  précipitable  par  I  alcool  et  retenue  par  le 
noir  animal . 

Pelle  substance,  que  Richet  propose  de  dénommer  uro-congesline, 
étant  donnée  son  analogie  avec  les  rongcslmes  diverses  des  actinies, 

(1)  Pour  Bouchard  :  47  0/0. 

(:>)  C.  H.  Acad.  Se.,  avril-mai  1908;  Palli.  çjén.,  190S-1909. 

(3)  .1 .  Path.  yen.,  1909. 


ETUDE  PHYSIOLOGIQUE  DE  /.’l  /UNE 


<>:{7 


moules,  ete. ,  lue  I  uuiuuil  à  la  dose  de  10  à  10  centigrammes  par  kdo- 
o  ru  mine  (  l;»|)in  ) .  hile  provoque  rite/  le  lapin  «lu  mvosis,  une  vaso-dila- 
latiou  intense  des  vaisseaux  de  I  oreille,  de  la  torpeur,  de  la  salivation, 
de  l’hv  |  a  »  ll.e  rime  et  un  lies  fort  abaissement  de  la  pression  artérielle, 
des  efforts  de  défécation,  (liiez  le  eluen,  il  existe  des  vomissements  et 
de  la  diarrhée  sanguinolente. 

1  lard  1er  et  Sldlmunker  noient  une  chute  des  hématies,  une  augmen¬ 
tation  des  lyinphocvlcs  el  des  éosinophiles  et  une  diminution  de  la 
résistance  globulaire. 

(  jette  urohy potensinc  perd  sa  toxicité,  quand  elle  esl  soumise  pendant 
quelques  minutes  à  1  io°  ou  i  120. 

L  abaissement  de  la  pression  (“si  très  lorle  el  dure  longtemps  (la  pres¬ 
sion  n  est  pas  revenue  à  la  normale  au  bout  d  une  heure).  Elle  serait 
due  à  une  excitation  périphérique  des  appareils  vaso-dilatateurs  ;  cette 
excitation  se  manifeste  surtout  du  côté  des  vaisseaux  de  l’encéphale. 

A  bêlons  et  Bardier  concluent  de  leurs  recherches  que  la  toxicité  uri¬ 
naire  paraît  «  devoir  etre  attribuée,  pour  une  très  grande  pari,  à  l  uro- 
liv potensinc,  puisque,  séparée  de  la  majeure  partie  des  autres  consti¬ 
tuants  de  I  urine,  celle  toxine,  à  doses  relativement  faibles,  entraîne  la 
mort  avec  les  principaux  symptômes  observés  dans  I  urémie  ». 

Cette  urohypotensine  de  nature  protéidique  est  différente  de  la  sub¬ 
stance  I iv potensiv e  décrite  par  II.  Roger  dans  la  macération  rénale, 
brev  et  Krant  ont  isolé  de  I  urine  un  nouveau  principe  hypotenseur  qui 
n  esl  pas  de  nature  protéidique  ;  1  ébullition  supprime  toute  action  livpo- 
tensive. 


P ro p  11  ié tes  lv  souk  \ es  et  hemosoziques.  —  a)  Propriétés  lysogènes. 

Schattenlroh,  Armand  Buffer  et  Crendiropoulo  (  1  ),  Pearee  oblien- 
nenl  par  injection  d  urine  des  sérums  hémolytiques.  Ces  «  sérums  uri¬ 
naires  »  seraient  spécifiques  ;  chaque  sérum  11’agissant  que  sur  les  glo¬ 
bules  de  l’espèce  dont  l'urine  a  servi  pour  sa  préparation  (A.  Ruffer, 
Crendiropoulo,  Calvocoressi). 

ha  substance  qui  dans  l'urine  donne  ces  propriétés  au  sérum  ou 
a  lvsogène  »  est  dissoute  dans  I  urine,  dialyse  lentement,  elle  est  détruite 
a  I2°”  partiellement  retenue  par  le  charbon  animal,  elle  est  détruite 
pat  les  acides,  les  alcalis,  les  antiseptiques. 


b  1  Propriétés  hémosozujues.  —  L’urine  ne  détruit  pas  normalement 
es.  g  "bides  rouges,  mais  elle  renferme  une  ou  plusieurs  substances 
1  n  enipi  <  lient  I  action  hémolytique  du  sérum  urinaire,  spécifique  pour 
chacune  de  ces  espèces. 

Celle  propriété  est,  suivant  les  animaux,  strictement  spéri 
*  .  '  |H*ul  s  etendre  a  d  autres  sérums  urinaires  (homme 
.  '  111  |(  sse  de  I  urine  en  heinosozine  varie  d  un  individu  à 
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" 'lul1  11  ^  autre  (  \.  Rulfer,  Crendiropoulo,  Calvocoressi). 
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ACIDITÉ  URINAIRE 


Les  urines  sont  ordinairement  acides  (sauf  chez  les  herbivores  ),  le 
sang  est  alcalin.  Les  reins  jouissent  de  la  propriété  de  séparer  les  acides 
du  sali”’  pour  les  faire  passer  dans  I  urine. 

(lotte  fonclion  du  rein  ('si  <1  une  importance  capitale  au  poml  de  nie 
j  »  1 1  \  s  h  »  1  <  »  ü,  n  |  u  e .  Ccl  organe  mler\  icnl  d  une  façon  active  dans  le  ma  ni  lien 
de  I  alcalinité  sanguine  <pu  est  «  indispensable  au  jeu  normal  de  la  \ic  ». 

Les  travaux  modernes,  à  la  suite  des  recherches  de  Fernbaeh  et  Wolf 
oui  permis  d  envisager  cette  question  de  I  acidité  urinaire  sous  un  jour 
loul  nouveau.  \  I  acidité  totale,  de  lilndion,  on  a  substitué  la  recherche 
de  I  acidité  actuelle  ou  ionuiue  ;  les  travaux  de  Sorcnscn,  Miehaelis, 
llona.  I lenderson ,  etc.,  ont  abouti  à  I  éddieal ion  des  théories  concer¬ 
nant  I  équilibre  aenlo  basique  des  humeurs  dans  lequel  le  rem  intervient 
comme  un  des  jneleurs  prinei  i>au.r . 

Nous  étudierons  successivement  I  acidité  de  titration  et  I  acidité  ioni¬ 
que  urinaire.  Nous  nous  étendrons  plus  loin  sur  le  rôle  du  rein  dans 
le  nuunlien  de  I  étinilibre  acido-basique  des  humeurs  (p.  poli). 


ACIDITE  DE  TITRATION 


I  )(  *  p  1 1 1  s  fort  longtemps,  on  s  était  aperçu  que  I  urine  normale  a  I  emis- 
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en  génén 

d  acide.  N 

ous  faisons  ici  abstraction  des  urines  des 

lierl 

u\  i  >  rc  > 

-  ipu  sont 

alcalines  e 

t  de  certaines  conditions  qui  peuvent  ren- 

dre 

chez 

1  homme 

les  urines 

alcaluies  ^régime  végétarien,  lermenla- 

(ion 

,  ele.) 

L 

andil 

c  des  urines,  reconnue  tout  d  abord  par  le  virage  du  tour- 

nesol,  était  exprimée  par  le  procédé  de  «  tilrunelrie  ».  (Li  estimait  que 
le  degré  d  acidité  était  lie  à  la  quantité  de  molécules  acides  qui  \  étaient 
dissoutes.  (  tu  rechercha  la  quantité  d  alcali  capable  de  saturer  les  acides 
cl  sels  acides  existant  dans  ce  liquide,  en  présence  d  un  indicateur  colore 
i  teinture  de  tournesol  ou  phénolphlaléine) 

I  tesgrez  fait  remarquer  que  1  opération  ainsi  elferluee  avec  le  tourne¬ 
sol  ou  la  phlalémc  ne  donne  pas  toute  I  acidité  ainsi  délime  :  «  (  <ela  lient 
à  ce  que  celle-ci  étant  en  grande  partie  imputable  à  des  phosphates 
nionon ié ta lliqués  P<  ) 1 1  LM ,  le  v irage  du  tournesol  se  produit  des  la  satu¬ 
ration  d  une  valence  et  demie,  sur  les  trois  valences  de*  I  acide  phospho- 
rique  et  le  virage  de  la  phtaléine  après  saturation  de  deux  de  ces  valen¬ 
ces.  »  L  acidité  obtenue  était  dite  neidilé  appareille. 
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I  )r  nombreux  procédés  oui  rie  proposés  pour  rechercher  relie  acidité 
(  I  )enigès-Mal  v,  «legou,  (llarens,  (  •  ri  1 1 1 1  ><  '  r  I  el  Morel,  rie.). 

(ïrnnbcrl  distingue  dans  lucidité  urinaire,  l’acidité  absolue  olilenue 
par  le  procédé  de  Mnlv-Dcmgès,  piiremcnl  théorique,  puisipi  elle  esl 
basée  sur  l’aeidilé  rapporlée  à  la  saturation  des  311  de  LO'II1,  el  I  ari- 
dilé  apparente  donnée  par  le  titrage  à  la  phlaléine. 

Le  résulta I  obtenu  par  la  reelierelie  de  la  lilration  à  I  aide  d  une  .solu¬ 
tion  alcaline  versée  >  u  1 1  c*  à  go  ut  le  en  présence  de  réactifs  colorés  est 
exprimé  en  eenlimèlre  cube  de  liqueur  normale. 

Causes  Je  l'acidité  de  titration.  (  )n  admettait  que  cette  acidité  pro¬ 
venait  surtout  du  phosphate  acide. 

Mais  des  traces  d  acides  gras  el  d  acides  aromatiques  contribuent  aussi 
à  celle  acidité. 

II  en  esl  de  même  des  acides  urique  el  hippurique,  de  l'acide  carbo¬ 
nique,  etc.  (irunberl  distingue  I  acidilé  pbosphal mue  el  l'aridité  orga¬ 
nique. 

Variations  de  l'acidité  de  titration.  (tu  ;i  constaté  que  les  urines 
soûl  plus  acides  au  le\rr  cl  llrncr  Jours  signale  dans  les  heures  qui 
Suivent  le  repas  uni'  «  vague  alcaline  d  ;  pemlanl  la  nui!  I  acidité  se 
maintient  a  un  taux  moyeu.  Lllc  augmente  avec  le  régime  carné,  la 
fatigue,  diminue  avec  le  régime  végétarien. 

Kaye  décrit  un  maximum  de  réaction  alcaline  de  burine  3  ou  !\  heures 
après  le  repas,  précédée  par  une 
phase  d  hypoacidité  gastrique. 

L  acidité  gastrique  commande  la  réaction  de  burine;  les  liquides 
gastriques  et  urinaires  sonl  de  réactions  différentes. 

Lemalte  a  insisté  sur  ce  fait  que  m  la  I i I riniél rie  par  les  liquides  alca¬ 
lins.  ni  la  mesure  du  pli  ne  peuvent  donner  la  valeur  physiologique  vraie 
des  facteurs  acides  présents  dans  I  urine.  Seule  pour  lui,  I  analyse  quan- 
I i t-îi 1 1 v e  el  qualitative  de  ces  dillércnls  laeleurs  fournil  des  renseigne¬ 
ments  utiles. 


phase  d  acidité  qui 
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ACIDITE  IONIQUE 


La  réaction  alcaline  ou  acide  d  une  solution  dépend  de  la  pré-domi¬ 
nance  des  ions  Oïl  ou  des  ions  II  qui  se  trouvent  libres  dans  les 
liquides. 

Oi  dans  une  solution  d  électrolytes  ceux-ci  interviennent  dans  les 
lea<  ^|1J,IS  chimiques,  non  par  leurs  molécules  intactes,  mais  uniquement 
I*'"  Lui>  ions  dissocies.  Ils  n  agissent  comme  acides  ou  comme  bases 
que  par  les  ions  II  et  OU  qu  ils  fournissent. 

L  acidité  libre  ou  actuelle  est  1  acidité  ionique;  l’acidité  potentielle 
1  <’^c  1  L's  molécules  non  dissociées,  mais  capables  de  subir  la  disso- 
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ciii  I  k  ni  ion  K 1 1 1«* .  Lucidité  potentielle  un  <  1 1 1  une  valeur  relative  pour  le 
pli  \  siologisle  ;  en  effet,  pendant  lu  li  t  rai  ion ,  I  addition  d  alcali  libère 
une  nom  elle  < p i a n I  lié  d  ions  II. 

L  acidité  actuelle  ou  réelle  est  fournie  au  contraire  par  la  mesure  de 
I  acidité  ionique. 

/Mesure  de  l’acidité  ionique.  —  Nous  ne  poinons  nous  étendre  ici 
sur  celle  question  (1).  Nous  rappellerons  simplement  mie  la  coneen- 
I ration  en  ions  II  peut  être  utilisée  pour  signifier  l’acidité,  l'alcalinité 
ou  la  neutralité. 

On  exprime  la  réaction  des  liquides  de  l'organisme  par  le  svmbole 
cil  qui  indique  le  nombre  d  atomes  grammes  <1  ions  II+  par  litre. 

cil  =  i  x  io-7  =  neutralité, 
cil  >  i  x  io~7  =  acidité, 
cil  <[  i  x  io-7  =  alcalinité. 

Pour  la  commodité  des  calculs,  Sorensen  a  suuplilié  la  iiomenclaliire 
et  proposé  de  remplacer  cil  par  ydl. 

On  trouve  le  ydl  en  soustrayant  de  I  exposa  ni  négatif  de  10  le  loga¬ 
rithme  du  chiffre  exprimant  la  normalité  de  l'acide  (io  cl  le  signe  - 
étant  omis  dans  la  nouvelle  expression). 

L  exposant  négatif  est  donc  seul  écrit,  diminué  du  logarithme  du 
chiffre  représentant  la  normale  en  ions  II. 

Par  exemple  :  cH  =  2  x  io-7,  devient  pH  =  6,7  (le  logarithme  de  2  est  o,3o 
7  —  o,3o  =  6,7. 

Il  en  résulte  que  les  valeurs  du  ydl  augmentent  quand  cil  diminue, 
et  réciproquement . 

pli  7  indique;  la  neutralité, 
pli  <(7  »  l’acidité. 

pH  O  7  »  l’alcalinité. 

La  mesure  du  ydl  urinaire  se  fait  par  deux  méthodes  la  méthode 
éledrométrique,  la  méthode  coloruuélriipie.  Pelle  dernière  proposée 
par  Sorensen,  Michaehs,  et  étudiée  par  Manslield,  (Hark,  esl  d  une 
technique  très  simple  et  facilement  utilisable  pour  les  urines. 

Valeur  et  variations  du  pli  urinaire.  —  Dans  des  conditions  physio¬ 
logiques  bien  déterminées,  un  individu  normal  présente  un  ydl  uri¬ 
naire  jouissant  d  une  certaine  lixilé  et  pouvant  servir  de  terme  de  com¬ 
paraison  pour  les  épreuves  ultérieures.  Desgrez  et  Bierrv  ont  choisi 
pour  la  détermination  du  ydl  I  urine  émise  de  (i  h.  3o  à  8  h.  00  par 
le  siqel  à  jeun.  Ils  ont  rencontré  dans  de  nombreux  cas,  étudiés  dans 

(1)  Dautrkbande.  XVIII1’  Congrès  français  de  médecine.  —  I >1  seau  /,  cl  limait v,  Ain. 
Institut  Hydrologie ,  1923-192/1. 
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(■(>>  (outillions,  une  gamme  de  />! I  allant  de  4,8  à  7,0.  «  Chaque  indi¬ 
vidu  possède  un  /d  I  i|iu  lui  esl  propre  el  ee  pli  est  variable  avec  les 
divers  sujets.  »  Le  /dl  du  malin  ainsi  observe  esl  relativement  lixe. 

Le  /dl  urinaire  subit  des  variations  exlrèinemenl  nombreuses  suivant 
des  conditions  plivsiologiques  multiples. 

IL  Miderson  et  Palmer  (1)  estiment  que  le  /dl  normal  oscille  entre  4.8 
et  7,4.  mais  la  plupart  du  temps  il  esl  nettement  acide  (0,0  environ).  Il 
semble  que  le  maximum  d  alcalinité  possible  soit  aux  environs  de  /d  I  8 
1  Marshall)  et  le  maximum  d  acidité  /dl  4,b:id  (llenderson  et  Spiro). 

Régime.  Le  pli  du  mélange  de  I  urine  des  :<4  heures  conservé 
sous  toluène  a  été  trouvé  : 

Régime  mixte  camé-végétarien  :  /'Il  6  (tlcndcrson,  l’aimer,  Newhiugh)  ; 

Régime  riche  en  protéines  :  /> 1 1  5,0; 

Régime  exclusivement  carné.  :  //Il  5, a  (llasselbaeh  et  (Jammellof); 

Régime  végétarien  :  //Il  6,5a  (Ilenselbach  el  Gammellofl). 

Les  fruits  doimenl  une  urine  alcaline  ;  par  contre  les  céréales,  le 
pain,  les  légumineuses,  le  I a  1 1  augmentent  l'aridité  urinaire. 

Mais  il  s  agit  là  de  valeurs  niovennes,  el  il  esl  important  de  connaître 
I  influence  des  divers  lacleurs  ijiu  peuvenl  mlluencer  le  /dl  durant  les 
a4  heures. 

Urines  du  réveil. —  Les  urines  du  réveil  donnent  le  maximum  d  aci¬ 
dité  au  cours  des  ■>  \  heures.  Nous  avons  vu  qu'elles  avaient  une  valeur 
individuelle  assez  lixe. 

Influence  des  repus.  Ilcnrr  Jones  avait  déjà  signale  la  eu<fuc  ulcu- 
linr  secondaire  au  repas.  La  secrétion  du  suc  gastrique  mlervienl  ici  ; 
toute  sécrétion  (  le  MCI  par  I  estomac,  sensation  de  faim  (Amiot  )  repas 
—  hyperchlorhydrie  pathologique  |Cley  el  Lamhlingl)  aboulil  à  une 
surcharge  du  sang  en  (  K  ) "Na"  ;  le  rein  a  donc  à  éliminer  moins  d  acide. 

Pur  contre,  dans  le  jeûne  prolongé,  l'absence  de  sécrétion  gastrique 
ou  sa  réduction  aboutit  à  I  effet  inverse;  il  esl  vrai  que  dans  ce  cas 
d  autres  facteurs  d’acidose  interviennent  au  plus  liant  point. 

La  vague  alcaline,  apres  le  repas,  peut  atteindre  des  proportions  con¬ 
sidérables.  hiske  note  une  élévation  du  /dl  urinaire  de  o,'i  à  •>  et  même 
plus .  Cette  élévation  est  en  rapport  avec  la  composition  el  I  abondance 
du  repas.  Elle  débute  un  temps  variable  après  l'ingestion  du  repas; 
An 1 10I  a  trouvé  que  cette  élévation  de  I  alcalinité  esl  jnécédée,  dans 
1  heure  qui  suit  la  fin  du  repas,  d  une  recrudescence  de  l’acidité  uri¬ 
naire.  Cette  vague  alcaline  dure  un  temps  également  variable  et  en  rap- 
poil  avec  1  abondance  et  la  composition  du  repas  ;  le  maximum  est  en 

(')  lourn.  0/  hiol.  ('.him.,  i<ji3,  1  .'■> . 
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moyenne  o  ;'i  f\  lie  lires  après  le  repas  et  le  retour  à  l’état  normal  (>  heures 


après  U*  repas. 

Il  esl  curieux  de  constater  que  celte  vague  alcaline,  très  nette  au  repas 
de  midi,  est  à  peine  ébauchée  au  repas  du  soir. 


Influences  diverses.  I  >es  millièm  es  nerveuses,  le  surmenage,  I  étal 
de  la  sécrétion  gastrique,  agissent  également  sur  le  /dl  urinaire. 

Sous  le  nom  de  dose  seuil,  Desgrcz  et  lîicrry  (  i  )  ont  étudié  le  mode 
de  réaction  des  sujets  à  1  ingestion  d  eau  alcaline  (Vichy)  ;  c  est  la  dose 
capable  de  déterminer  une  réduction  de  lucidité  ionique  inférieure 
de  deux  lois  au  moins  et  de  trois  au  plus,  a  sa  valeur  initiale  dans  les 
:>  heures  qui  suivent  l’ingestion  ;  cette  dose  esl  variable  avec  les  indi¬ 
vidus. 

(’di.-O.  (iuillaumin  (2)  constate  que  pour  presque  chacun  des  sédi¬ 
ments  urinaires,  il  existe  une  concentration  niaxuna  en  ions  II  du  liquide 
« 1 11 1  les  baigne,  au  delà  de  laquelle  leur  formation  n  est  plus  possible  ; 
celte  acidité  limite  peut  cire  utilisée  pour  aider  à  la  caractérisation  de 
chacun  d  eux. 


COMPARAISON  ET  RAP  PC)  HT  S 


ENTRE  i: ACIDITÉ 


TOTALE 


ET  L'ACH) ÉTÉ  10NKJÜE 


L'éxaluation  des  acides  libres  totaux  est  entièrement  différente  de 
celle  des  ions  11  libres  fournis  par  la  recherche  du  /dl.  Il  11  y  a  pas 
nécessairement  concordance  entre  I  acidité  totale  et  1  acidité  ionique. 
Nous  serrons  que  plus  les  urines  sont  riches  en  tampons,  moins  le  /dl 
s’élèse  pour  une  même  quantité  d  acide. 

Pour  exprimer  la  quantité  totale  d  ions  II  (dissocies  et  non  dissocies) 
excrétés  en  •>.  \  heures  par  les  reins,  llenderson  e!  Palmer  proposent  de 
ramener  au  moyen  d  une  base  et  d  un  indicateur  I  urine  au  /dl  du 
sang,  7.),  et  de  conserlir  lande  excrété  en  centimètres  cubes  dune 
solution  décmormale  d  acide. 

La  quantité  excrétée  par  un  adulte  normal,  soumis  à  un  régime  ordi¬ 
naire  est  de  uni  à  4 00  centimètres  cubes  d  acide  N/10  par  heures. 
1711c  s'élève  dans  certains  cas  d  acidose  jusqu  à  1  .000  centimètres  cubes  ; 
dans  l  alculose  elle  peut  tomber  à  o. 

L  él  ude  comparée  de  la  dissociation  des  divers  acides  urinaires  per¬ 
met  de  se  rendre  compte  de  la  part  que  chacun  de  ces  acides  apporte 
à  l'acidité  globale. 

(r)  Ann.  Institut  Hydrologie,  njy.i-nri/i,  |>.  i/|3. 

(2)  Huit.  Soc.  chim.  biol.,  1923,  p.  /|.r>f*. 
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(  ■  ii i I la ii n 1 1 1 1 ,  (mi  iililisaiil  l,i  formule  i  )  : 

Ail  rll 

HA —  K 

oldienl  le  laMcau  suis  a 1 1 1  léyèremenl  différent  eependanl  dos  résultats 
expérimcnlaux  do  Walpole  ol  Clark,  mais  l’ordio  do  "Tendeur  de  ocs 
déférences  u  osl  presque  inappréciable  dans  la  praliipie  ». 


Dissociation  Je  quelques  acides  urinaires  en  foin  lion  du  p II. 


A  cilles 

Constante 

lie 

.1  uleurs 

PourccnlCKje  d'acide  libre 
par  rapport  a  V aride  total  présent 

dissociation 

pli  H 

/>H  7 

/>i  i  r> 

pli  r>,r 

pli  5 

/,  1 1 

Acétique. 

I  .82  X  10  : 

Lu udeu 

0 , 0  5 

0,54 

5.2 

'4,8 

35.4 

6.2,2 

Acélylacélique  . 

i,5  X  10-  1 

lleuderson  et  Spiro 

o,o<  >6 

0 , 06 

0,6 

2 

6,2 

16,6 

Formique 

2,1  X  10— 4 

1  lis  et  Paul 

0,004 

0,04 

0,4 

',4 

4,5 

12,5 

Hippurique  . 

2,2  X  1  o~4 

O.stwald 

0,004 

o,o4 

o,4 

•,4 

4,3 

I  2 

Lactique. 

i,4  X  ie~4 

Oslwald 

0,007 

0,07 

n,7 

2,2 

6,6 

!7,6 

i-o\_\  butyrique. 

2  X  1  o-:; 

1  lendersou  et  Spiro 

0,04 

0,4  9 

4,7 

1 3 , 6 

3,3 

Oo 

Uri(|ue  . 

i,5  X  10-6 

1  lis  et  Paul 

0,6 

6,2 

4« 

^7,9 

87 

95,3 

Phosphorique 
(diphosphoriq  ue) 

n95  X  "j  1 

Aldio  et  Bray 

4,87 

33,9 

CO 

94 ,  a 

98 ,  ' 

99,37 

<  arboüique  . 

3,o4  X  10-7 

Walkeret  Cormack 

3,i 

24,7 

76,7 

— 

97,o 

— 

*  di  pci  il  hier  de  oo  tableau  les  conclusions  smvanlcs  (y)  : 

l*"iir  un  p||  (1,5  a  les  variations  do  I  acidité  sont  soumises  pres- 

M110  cul leiomonl  aux  variations  du  rapport -  et  à  colles  de  l’acide 

1  1  PO‘M-11 

urajuc. 

'il  Hall.  Soc.  eliiin.  biol.,  i<r>4,  p.  \!\. 

Camhi.i  Journ.  of  Biol.  Cliern.,  murs  ji)>2. 
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l’oiii  les  rnnecul  rations  on  ions  II  supérieures  à  une  pari  nnpor- 
lanlc  |H‘ul  revenir  aux  arides  organiques  (aride  [i-oxv I > 1 1 1 y ri< j uc) . 

Pour  1rs  ronrrnl  rai  ions  en  ions  II  inférieures  à  la  normale  I  action 
de  (HP  rl  des  Inrarlionalrs  se  I  a  1 1  srnlir  à  parlir  de  /d  I  (i,n  (l)esgrez.  rl 
lherrv  )  I  i  ). 


I  )n  a  rlierrlir  à  mesurer  la  quantité  d  arides  organiques  existant  dans 
I  urine  rl  la  j>a rl  leur  revenant  dans  l’aridité  urinaire;  Van  Slvke  rl 
Palmer  oui  montré  ipi  à  /d  I  8,  les  arides  organiques  urinaires  sont  pra¬ 
tiquement  entièrement  saillies;  à  pli  •> ,  7 ,  ils  sont  pratiquement  entiè- 
rrmrnl  1 1 1  ) res .  (les  auteurs  ont  proposé  une  méthode  reprise  par  Goiffon 
rl  Nep\eu\  (pu  ont  trouvé  chez  1rs  adultes  normaux  un  total  d’acides 
organiques  ('value  de  3oo  à  5oo  centimètres  ruhes  N  10  par  :>  \  heures. 
Pour  obtenir  le  taux  réel  des  arides  organiques,  il  faudrait  soustraire 
de  ce  ch îi I re  une  quantité  correspondant  à  celle  de  l'ammoniaque,  des 
arides  aminés,  de  la  créatinine  et  de  la  créatme.  Van  Slvke  et  Palmer 
donnent  pour  cette  correction  une  valeur  moyenne  de  100  centimètres 
cubes.  Goiffon,  avec  M.  Labhé,  Ihlh  rl  Nepveux  proposent  le  rapport 


oides  organiques  (en  cm3)  ÎN/10 


(  p  1 1 


m  >rmalrni( 


égale  •> 3 


>7  avec  une 


urée  (en  gr.) 

moyenne  de  3o. 

Guillaumin  constate  tpi  il  existe  pour  un  même  individu  des  varia¬ 
tions  considérables  dans  la  qualité  des  acides  organiques  éliminés;  il 
étudie  pour  cela  I  indice  différentiel  de  dissociation  ;  le  calcul  de  cet 
indice  esl,  du  reste,  assez  approximatif  (\an  Slvke  et  Palmer). 

Goiffon  constate  que  I  ingestion  de  bicarbonate  de  soude  provoque 
une  augmentation  considérable  de  1  aculurie  organique  (celle-ci  esl  dou¬ 
blée  au  moins).  Pour  expliquer  cette  augmentation  011  peut  émettre 
deux  hypothèses,  bout  d’abord,  on  peut  mettre  en  avant  une  action 
rénale;  1rs  corps  filtrent  d’autant  plus  facilement  au  niveau  de  I  épi¬ 
thélium  rénal  qu  ils  sont  plus  ionisés  ;  Ymlmrd  a  constaté  que  le  seuil 
d  élimination  des  acides  organiques  est  abaissé  quand  ils  sont  à  I  étal  de 
sels.  Goiffon  rejette  celte  première  hypothèse.  Il  admet  qu  il  s  agit  d  un 
ralentissement  de  leur  dégradation  résultant  d  une  diminution  de  la 

O 

ventilation  pulmonaire,  sous  I  millièm  e  d  une 


lealose  sanguine. 


(1)  C.  li.  Acad.  Sciences,  juillet  i(jy3. 


TR  A  VA  II 


DU  RHIN 


Ij  urine  étant  (tins  concentrée  < j 1 1 o  le  plasma  sanguin,  H  le*  rein 
n  cxlravanl  du  sang  <pie  des  sids  laissanl  les  protéines  dans  le  sérum,  rel, 
organe  aeeomplil  donc  un  Iravail. 

I  n  eerlain  nombre  d  ailleurs  oui  tenté  de  cliiiïrer  ce  Iravail.  |)re- 
ser  i  i  g  en  iKqo,  proposa  la  formule  : 

\  =  rooa  (log  \t  In”-  \0). 

A  =  Iravail  : 

u  =  solides  du  plasma  cl  de  l’urine; 

\,  r  « 1 1 1 ; 1 1 1 1 i I ( '•  d’eau  du  plasma; 

Y,  =  quantité  d’eau  dans  l’urine. 

1)  après  celle  lormule  le  travail  effeelué  conlre  la  résistance  osmoli- 
qne  sécrétant  aoo  cenlnnèlres  cubes  d  urine  de  A  =  — *<,3  en  parlant 
d  tin  A  sérum  = —  o,o(i,  sera  il  de  07  kilogrammes-mètres. 

(laleolli  employa  une  lormule  plus  compliquée  ;  en  prenant  l'exem¬ 
ple  donne  par  Dreser,  elle1  donne  comme  travail  du  rein  Vy<)i  kgr.-m. 
au  lieu  de  dy. 

I -es  deux  lormules  ingénieuses  ne  Iraduisenl  pas  en  réalité  le  véri- 
Inlile  Iravail  du  rein,  car  elles  11e  tiennent  pas  compte  du  travail  résul¬ 
tant  des  ellorls  de  concentration  dillérenls  pour  cliacune  des  substan- 
<’es  ;  celles-ci  sont  en  réalité  concentrées  dans  des  proportions  différentes. 
Il  a  la  un  travail  individuel  pour  chacune  de  ces  substances.  Karerofl 
et  nrody  (1900)  (;>)  font  remarquer  également  «pic  ces  formules  ne 
tiennent  compte  «pie  très  msiiHisammenl  des  phénomènes  d  Oxydation. 

Hliorer  (3)  se  conlentanl  de  mesurer  le  seul  travail  exécuté  par  le 
rem  pour  concentrer  \a(’d  et  urér  choisit  I  exemple  suivant  : 


Sa  n .  0,6  0/0  NaCI 

»  .  0,06  »  urée 

Urine .  1,2  »  NaCI 

”  .  2/1  »  urée 


be  travail  effectué  pour  1  litre  d  urine  monterait  pour 

AAC) .  18,28  kgr.-m. 

Urée .  290  » 

*  ■lobai .  .108,28  » 


(1)  Arrh.  j.  exp.  Palh.  u.  Phann.,  1892. 

^•)  Journal  of  Phyxi.nl.,  ijioti-ifjoC». 

An  h.  j.  ( l .  9,.. 9.  Pli.ysiol.,  ipuâ;  ('.cnlralblall  f,  Physiol,,,  1907. 
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La  formule  de  Dreser-Galeotti  n  aurait  donné  (jue  127,9  kgr.-m.  ou 
un  peu  plus  du  hors  de  «elle  trouvée  pour  le  NaCl  et  1  urée  seulemcnl. 

Ces  clnllres  de  lUtorer  sont  eu\-nièmes  très  approximatifs  :  1 .000  cen¬ 
timètres  cubes  d  urine  ordinaire  doivent  correspondre  à  un  Iravail  mini¬ 
mum  de  5oo  kg.m. 

En  tachant  d  utiliser  celle  notion  du  travail  de  concenl ral ion  indi¬ 
viduelle  de  chaque  siihslance,  Magnus,  en  1  qop  (1),  s'appuyant  Mil¬ 
les  calculs  de  lhedy,  et  llill  à  I  mstigalion  de  lîarcroft  en  1  q  1 '1 ,  mil 
proposé  des  formules  plus  compliquées  encore. 

0,  b,  c ,  eh*.,  représenlen!  les  concenl  rations  des  différentes  s  1 1 1  »  s  I  a  n  - 
ces  dans  le  sang  (b)  et  I  urine  (ni. 

Pour  former  1  litre  d  urine  le  travail  \  du  rem  serait  donné  par  la 
formule  (Clushny)  : 


A  =  RT 


log-  ""  —  (f/„  —  a,)  +  log-  h"  —  (/,„  —  /,,)  -f 
Clb 


d’où 


on  tire  (9)  : 


c„  indiquant  la  concentration  dans  l’urine  ; 
Cf,  —  —  le  sang-. 


A  =  RT 


+  -Cf,  -  ïC 


II 


(Donuan) . 


Gusbnv  fait  remanpier  que  si  celle  formule  lient  compte  du  travail 
fourni  pour  surmonter  la  résistance  osmotique,  même  en  supposant  que 
toutes  les  substances  du  sang  el  de  I  urine  soient  ainsi  connues  et  ana¬ 
lysées,  on  lien  pourrait  déduire  que  celle  formule  traduit  exactement, 
le  travail  du  rem,  car  elle  ne  tient  pas  complu  de  I  énergie  dépensée 
par  le  travail  de  passage  des  molécules  à  travers  les  cellules  el  le  long 
des  tubes  ;  il  faut  également  faire  la  pari  du  travail  propre  des  cellules 
rénales,  si  on  admet  que  I  acte  sécrétoire  constitue  un  phénomène 
réellement  acl  il. 

0 1 1  voit  donc  que  le  calcul  du  Iravail  du  rem  ne  peut  être  obtenu  par 
cette  formule  el  que  les  clnllres  fournis  sont  certainement  en  dessous 
de  la  réalité. 

Parkas  insiste  sur  ce  l’ail  que  le  Iravail  du  rem  n  est  pas  réglé  par  la 
composition  du  sang,  le  A  sérum  étant  constant,  le  A  urinaire  es!  1res 
variable. 

L  élude  du  Iravail  du  rem  se  trouve  bée  à  celle  de  I  nclnm  i/v/uu/m/in' 
xiiérifiii ne  tics  /tmlnlrs  ( . *  ) . 


(1)  Oppenheimer' s  llundbuch  lier  Biochcmic ,  1909. 

(■>)  |{  thr  <r;is  roii'lanl  cl  T  alisnlnlc  leinpci'allU'P. 

(é)  (i.  Sciiuiiiii  cl  I.  I  i  |>m  ion.  Action  dynamique  spécifique  de-  protide^. 
lités  Scienl'ifit/ues  el  Industrielles,  I  Ici  manu .  édit..  n"s  6/|i  cl  l'i'c'. 
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Borsook  et.  Winegarden,  en  if)3o-i()3i,  concluent  d’une  série  de 
recherches  que  le  travail  rénal  d'élimination  de  I  urée  est  responsable 
de  ->5  à  Co  o/o  de  l’action  dynamique  spérdique  des  protides.  On  en 
pouvait  conclure  que  la  sécrétion  rénale  explique  une  partie  de  I  excès 
de  chaleur  ;  opinion  critiquée  dès  i *pv>  par  Vubel  < * I.  Schaeffer. 

Borsook  et  Winegarden  arrivent  à  chiffrer  le  travail  osmotique  du 
rein  de  la  façon  suivante  pour  la  production  des  urines  des  ‘>4  heures  : 


Quantité  de  travail 
—  A  F  (cal. /g.) 

Concentration .  — 1.126  cal. 

Transport  île  l’eau. .  +  y. G 7  » 

—  85i)  n 


Le  rein  doit  donc  emprunter  à  l’organisme  un  total  de  S;»;}  cal. /g. 
pour  la  production  d  un  litre  d  urine  contenant  environ  10  grammes 
d’azote  uréique. 

Ils  concluent  que  le  travail  d  élaboration  de  1  urine  se  fait  avee  un 
très  Ixis  rendement  de  l’ordre  de  I  0/0. 

C’est  l’opinion  classique  de  Barcmlt,  Strauh  :  ie  rem  est  la  ulandc 


n* 


de  nareroi 

qui  accomplit  le  travail  le  plus  coûteux  de  I  économie*  en  raison  de  son 
mauvais  rendement.  \ndré  Mavcr  taisait  de  son  coté  remarquer  combien 
au  premier  abord  le  rendement  du  travail  rénal  paraît  défectueux  :  il 
ajoutait  :  «  Il  ne  semble  pas  en  réalité  «pi  il  en  soit,  ainsi  car  au  cours 
des  grandes  poix  unes  provoquées,  il  n  y  a  pas  de  grandes  modifications 
de  la  nutrition  »  et  il  concluait  a  il  v  a  là  un  problème  important  à 
résoudre  ». 

Schaeffer  et  \1"'  Le  Breton  se  sont  attaqués  à  l'étude  de  celle  question 
et  les  conclusions  < p  1  ils  donnent  sont  intéressantes. 

Ils  font  remarquer  tout  d’abord  qu  à  la  s  1 1 1 1  «  *  des  recherches  de  Dock, 
Borsook  et  Winegarden  ont  sensiblement  modifié  leurs  chiffres.  Dock, 
expérimentant  sur  le  rat,  arrive  à  celle  conclusion  que  le  travail  du 
rem  ne  peut  expliquer  que  1  à  f\  0/0  de  l’oxlra-rhaleur  dans  l'action 
dynamique  spécifique  des  protides;  il  admet  que  quand  le  travail  du 
rem  est  de  1  calorie,  la  consommation  d’exlra-oxygènc  correspond  à 
0  calories;  le  rendement  du  travail  rénal  n’est  plus  pour  Borsook  de 
1  O/o,  mais  de  0/0. 

Schaeffer  et  \I"  Le  Breton  posent  en  principe  nue  ((  rien  11e  prouve 
que  I  importante  consommation  d'énergie  du  rein  soit  liée  à  son  tra¬ 
vail  de  secrétion.  On  peut  I  expliquer  par  les  activités  métaboliques 
dont  il  est  le  siège  ».  Ils  rejettent  donc  I  idée  d  un  mauvais  rendement 
d‘‘  l'avail  rénal,  (pu  doit  au  contraire  être  excellent  ((  et  il  devient 
in  11 1 1  le  (|(.  taire  intervenir  le  taux  de  I  élimination  de  l’exl ra-urée  (de 
1  ord re  de  o ,o~  cal* 


e  0,07  calories  par  gramme  d  azote  ureique)  dans  le 


lieno- 
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mènes  pratiquement  responsables  fie  la  production  d’extra-ehaleur 
dans  l'action  dynamique  spécifique  des  protides  ». 

Ils  s  appuient  pour  émettre  pareille  affirmation  sur  les  faits  suivants  : 


n)  Les  coupes  corticales  du  rein  consomment  d  importantes  quan¬ 
tités  dO  comme  la  montré  Warburg.  Mais  on  ne  peut  invoquer  une 
«ad  i \  ité  sécrétrice. 

h)  Van  Slyke,  Bhoads,  Miller  et  Al  \mg  ont  montré  cpie  h  on  fait 
ingérer  de  1  urée  à  I  animal,  le  débit  sanguin  ne  variant  pas,  I  oxygène 
consommé  par  le  rem  ne  change  pas  alors  que  la  quantité  d  urée  débitée 
peut  cire  dix  fois  plus  grande  :  «  ni  le  travail  d  excrétion,  ni  les  processus 
oui  sont  en  rapport  avec  lui,  ne  contrôlent  la  consommation  d'O  qui 


doit  être  gomernée  par  les  besoins  d  énergie  ( 
loues  de  ('et  organe  ». 

c)  Se  fondant  sur  un  travail  de  Jean  Perru 
nue  la  sécrétion  d  urée  dans  le  rem  se  fait  par  un 


s  processus  non  excrc 

u ,  I  )<>m bi'os  sk i  admet 
processus  de  diffusion 

asiatique  généralisée.  Mes  lors  I < *  rem  pourrait  accomplir  a\ec  un  ren¬ 
dement  excellent  un  travail  de  concentration  sans  consommation  nota¬ 
ble  d  une  énergie  de  sécrétion. 


(les  conclusions  de  Schaeffer  et  M"'  Le  Breton  ne  sont  en  réalité 
valables  que  si  on  admet  que  la  sécrétion  de  1  urine  se  fait  par  un  pro¬ 
cessus  purement  physique  comme  le  veut  (lushnv.  (  > r  nous  avons  vu 
(pie  la  théorie  intégrale  de  (lusliny  est  loin  d  être  admise  au|ourd  luu, 
le  rein  pour  Pol  (iérard  lui-même,  internent  par  un  acte  double  dans 
la  sécrétion  de  I  urine  :  rôle  de  lill  ration-réabsorpl  ion  et  rôle  de  sécré¬ 
tion  tubulaire.  De  plus  en  plus,  le  rôle  sécrétoire  du  rem  reconquiert 
la  place  <pie  (lusliny  lui  avait  retirée. 

Dans  ces  conditions,  il  est  difficile  de  refuser  à  !  acte  sécrétoire  du 
rem  une  consommation  d  énergie  comme  lavait  lort  bien  vu  Heiss  et 
celle  étude  du  travail  du  rein  conduit  ainsi  à  la  critique  de  la  théorie 
de  (lusliny  que  «  l'élimination  de  I  urine  est  un  processus  purement 
physique  ».  La  réabsorplion  doit  consommer  cependant  une  certaine 
quantité  d  énergie. 

I  n  fait  cependant  subsiste  à  notre  a\is  de  celle  longue  discussion, 
c’est,  tpie  le  travail  du  rem  ne  s  identifie  pas  avec  la  seule  sécrétion  de 
I  urine,  mais  comprend  également  les  a<  In  îles  métaboliques  très  impor¬ 
tantes  dont  d  est  le  siège  et  que  loil  a  trop  souvent  ignorées  surtout 
dans  les  expériences  anciennes,  très  probablement  parce  tpi  on  les  con¬ 
naissait  mal. 
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ECHANGES  GAZEUX  DANS  LE  REIN 


Los  fonctions  rénales  sont  liées  à  la  respiration  du  tissu  (Detering  ). 

I lober  et  Maekulli  ont  montré  que  l’anaéroluose,  le  KC\  ,  les  narco- 
tiipies  ( phénvluretliane)  arrêtent  la  sécrétion  de  I  urine. 

lli>(d"  agissant  sur  les  tubes  ou  les  glomérules,  arrêterait  la  sécré¬ 
tion  urinaire  mais  I  action  sur  les  tubes  est  réversible,  celle  sur  le  glo- 
mérule  est  (léllnitive. 

('A.  Bernard  en  iSnj)  (i  )  montre  que  pendant  la  diurèse  le  sang  de  la 
veine  rénale  est  rouge,  brillant  comme  celui  de  la  veine  sous-maxillaire 
pendant  I  excitation  de  la  corde  du  tympan.  Fleisehauer  (ai  constate 
seulement  que  le  sang  de  la  veine  rénale  est  toujours  plus  rouge  que 
celui  de  la  veine  cave  ;  Lcewi  (3)  établit  que  dans  certaines  diurèses  le 
sang  de  la  veine  rénale  est  beaucoup  jilus  rouge. 

(irqns(/|)  montre  que  dans  le  bassinet  I  urine  a  une  température  plus 
élevée  que  le  sang  artériel. 

Barcroft  et  Brodie  (5)  en  comparant  les  gaz  des  sangs  de  l’artère  et 
de  la  veine  rénale,  admettent  que  normalement  le  rein  consomme  |dus 
d<t  que  la  moyenne  des  tissus  du  corps  (ce  qui  s'explique  parce  que 
ces  autres  tissus  renferment  des  os,  de  la  graisse,  etc.).  Cruishbank  et 
Takeuchi  estiment  que  la  consommation  d  owgène  par  le  rem  humain 
est  dix  fois  plus  r/rmide  t/ue  relui  de  la  moyenne  des  autres  tissus  de 
Yorrjanisine  humain . 

Barcroft  et  Brodie,  chez  le  (  bien,  donnent  comme  consommation  d  O 
par  gramme  de  rein  et  par  minute,  o  cm  1  008-0  cm  '  070. 

Bainbridge  et  L\ans(b),  chez  le  chien,  trouvent  oem  'o/i  par  gramme 
et  par  minute  ;  I  nbe  et  Barcroft,  chez  le  lapin,  o  cm  08a  par  gramme 
et  par  minute. 

Bans  certaines  formes  de  diurèse  I  ()  absorbé  pourrait  s’élever  consi¬ 
dérablement  :  de  o  cm"  o < »  à  o  cm  ‘>8  par  gramme  et  par  minute. 

Ilawnanel  Schmidt  (7)  en  utilisant  la  méthode  de  Barcroft  et  Brodie, 
constatent  que  la  consommation  d  ()  \arie  de  n,ooq  à  o  cm!  ii3  par 
gramme  et  par  minute  (d  autant  plus  forte  que  la  diurèse  est  plus  abon¬ 
dante).  L  injection  d  urée,  de  caféine,  de  sulfate  de  soude  11  amène 
‘U'ciin  changement  dans  la  consommation  d  H. 

(1  )  l.eçons  sur  les  propriétés  physiol.  des  Ihjuitles  île  Pore/a a isme ,  1 S ~i  1 1 . 

(a)  Eckhard's  Bcilriige  2.  Anal.  11.  Phys.,  187:’. 

B,  Areh.  f.  cxp.  Path.  u.  Phann.,  ir)of>. 

B)  Arch.  /.  Anal.  u.  Physiol.,  iR«,3. 

(■>)  .1 .  0)  Physiol.,  igo5- iqoi- 1 
do  .1 .  0 f  Physiol.,  191/1. 

(7)  I m.  ./.  Phys . ,  1 9 •  > S ,  1.  I.WXIII). 
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I)  autres  auteurs  (i)  donnent  comme  consommation  d’O  o  cm3  o3 
à  o  cm'1  ■><>  par  gramme  de  tissu  rénal  et  par  minute  ;  l’élévation  de  la 
pression  artérielle  augmentant  la  consommation  d  O  par  le  rem.  I /addi¬ 
tion  de  faibles  doses  de  pilmlrinc  au  sang  circulant  à  travers  le  rein 
isolé,  modifie  le  taux  du  Nat  il  et  le  volume  urinaire  tout  en  s’accom¬ 
pagnant  d  une  chute  de  la  consommation  rénale  d  O. 

\dolp|,  montrant  chez  la  grenouille  la  nécessité  d  ()  pour  mik>  |;| 
sécrétion  ail  heu,  compare  chez  cel  animal  l’asphyxie  à  la  ligature  de 
I  artère  rénale,  d’où  arrêt,  des  louchons  glomérulaires. 

(Irmshhank  et  Takeuchi  (a)  chez  le  chat,  en  comprimant  la  veine 
rénale,  diminuent  la  vitesse  de  circulation  mlrarénale,  la  consomma¬ 
tion  d  <)  reste  alors  constante  à  o  cm  oti  par  gramme  de  rem  et  par 
minute,  et  le  total  consommé  par  le  rem  pourrait  s  élever  à  plus  de 

10  o/o  de  celui  pris  par  le  corps  tout  entier. 

La  mesure  du  tlO"  donne  peu  d  indications  ;  le  chiffre  peut  rester 
inchangé  pendant  une  diurèse  active,  Inen  que  le  plus  souvent  on 
constate  des  modifications  parfois  comparables  à  celles  signalées  plus 
liant  pour  I  <  h 

Barcrolt  et  Brodie  (3)  concluent  ipie  si,  au  cours  d  une  diurèse  pro¬ 
voquée  (injection  intraveineuse  d  urée)  la  consommation  <Mt  s’accroît, 

11  n  v  a  aucun  rapport  même  approché  entre  le  volume  d  urine  sécrétée 
et  celle  du  gaz  ahsorhé  ;  il  n  v  a  aucun  rapport  entre  la  quantité  d  O 
ahs<  >rl lé1  et  de  (  it  )  pro< I  ml . 

Barcrolt  et  Slrauh  (4)  ont  comparé  la  consommation  d’owgène  par 
le  rem  pendant  la  sécrétion  normale  à  celle  résultant  de  I  injection  de 
solution  de  Bmger  ou  de  sullale. 

L'injection  de  liquide  de  Bmger  détermine  une  exagération  notable 
du  volume  d  urine  excrétée,  du  Mat  11  et  du  sulfate  éliminés,  tandis  que 
la  cotistmi million  il u.ryij rn <•  reste  iii clinii i/rc .  L  injection  de  sullale  de 
soude  ou  d’urée,  au  contraire,  amène  une  exagération  de  la  consom¬ 
mation  d  O.  Barcrolt  cl  Slrauh  en  concluent  que  la  diurèse  de  longer 
«  est  le  résultat  d  un  smqile  processus  jilivsique  et  ne  nécessite  aucune 
augmentation  de  dé|>loiemenl  d  énergie  de  la  part  des  tubes  ».  Nous 
ra|>j)elleroiis  que  le  liquide  de  longer  jirovoque  une  diurèse  qu  on  jîour- 
ra il  assimiler  à  une  sinqile  tiltration,  totalement  dillérente  de  la  sécrétion 
normale  urinaire.  Les  cellules  rénales  sont  [iroloiideiuenl  altérées  a  la 
suite  de  jierfusion  par  du  liquide  de  Longer  |»ur,  ce  dernier  lésant  nel- 
lemenl  la  cellule  rénale. 

(  !  ii  s  1 1 1 1  \  estime  (jiie  ces  exjiériences  a|i|>orleraienl  un  apjim  unjiorlaiil 
il  su  théorie,  elles  mont  rel  aient  que  la  sécrél  ion  des  consi  il  liants  urinaires 
ne  |iro\  lendrail  |>as  d  une  ((  action  vitale  »  mais  quelle  résulterait  en 

fi)  ./.  <>l  Phys .,  I.  I.W,  [>|i.  1 00-10$. 

(■<  i  ./.  oj  Pliysiol.,  juillet  i ç):r5. 

(A)  ./.  of  Pliysiol. ,  i  <)o/i ,  I.  \  \  \  Il .  je  kS. 

(4)  J.  nf  Pliysiol.,  1910-1911. 
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grande  partie  d’une  filtration  avec  réabsorption.  Si  la  diurèse  avec  le 
sulfate  s’accompagne  d’une  exagération  de  consommation  d  <  ),  e’esl  <pi  il 
s  dm  il  d  un  sel  non  absorbable  présent  en  quantité  anormale  dans  le  filtrai 
H  ipie  cela  nécessile  de  la  part  du  rem  un  travail  plus  fort  pour  surmon¬ 
ter  la  résistance  osmothpie  ;  il  y  a  là  un  travail  spécial  surajouté  <|m  esl 
aulre  ebose  «pie  la  snn|ile  excrétion  des  sulfates  (Cusbny). 

Hareroll  a  essavé  d  éludier  la  consommation  d  O  à  la  suite  de  la  jier- 
fusion  ebe/  la  grenouille  soit  du  svslème  rénal  jiorle,  soit  de  haltère 
rénale.  La  consommation  d  O  11  est  augmentée  <|iie  lorsipie,  lors  de  la 
perfusion  jiar  le  svslème  porte  rénal,  on  u|oulc  de  la  caféine  au  humer 
et  ijiie  la  diurèse  survient;  on  constate  la  même  augmentation  ajirès 
addition  de  sulfate  ijiu  ne  (‘anse  | »a s  de  diurèse.  Quand  la  solution  de 
R  m  go  r  esl  péri  usée  à  travers  la  \eine  jiorle  rénale  seulement  ef  ijuand  on 
perfuse  ensuite  par  l’artère  rénale,  on  constate  une  élévation  marquée 
de  la  consommation  d  <)  même  lorsipie  la  quantité  du  lluide  total  [las¬ 
sant  à  travers  le  rein  reste  inchangée.  Rareroft  conclut,  à  un  travail  à 
la  fois  capsulaire  et  tubulaire.  Toutes  ces  méthodes  de  recherche  sont 
bien  délicates. 

Nous  ne  reviendrons  jias  ici  sur  les  expériences  de  Van  Slyke,  Rlioads 
1 1  i 1 1er  et  Al  nng,  ni  sur  la  conclusion  de  Schaeffer  cl  M"'  Le  Ibeton 
taisant  dejiendre  la  consommation  d  O  non  pas  de  la  sécrétion  urinaire, 
mais  des  activités  métaboliques  dont  le  rem  esl  le  siège. 

L.  I Midi  tait  remarquer  que  le  travail  osmotique  du  rem  n  absorbe 
qu  un  pourcentage  infime  de  I  énergie  consommée  par  le  rein  ((J laser, 
\  an  Slyke)  ;  le  rein  anurique  transporté  au  cou  consomme  encore 
de  grandes  quantités  d  t  >. 

l)\e  et  \\  aggener  (i)  montrent  qu'a  près  paralliv roïdeelomie  l'oxy¬ 
dation  de  y.  najiblol  cl  i  hlorhvdrale  de  dnnélhv  1  |)a ra p I n* 1 1 v lènediamine 
en  bleu  milojibenol  est  augmentée  sauf  (jour  le  rein 


RYTHME  SECRÉTOIRE  NORMAL 

La  sécrétion  urinaire  globale  subit  dans  les  *»/i  heures  une  série 
d  oscilla  lions. 

Oiacuii  des  rcjias  esl  suivi  de  phénomènes  il  obgurie  immédiate, 
puis  de  polyurie  relative  dans  les  ■>  ou  d  heures  ijiu  suivent. 

Lans  I  intervalle  des  rejias  el  iiolammenl  pendant  la  nuit,  l’urine  esl 
1 . .  abondanle  ;  on  admet  que  dans  les  8  heures  de  sommeil  le 

'"^lllll('  des  urines  n  alleml  [ *a s  le  quart  du  volume  urine  dans  les 
T  heures. 
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Forsgren  cl  Gerritzen  fonl  jouer,  en  ce  qui  concerne  le  rythme  de 
la  diurèse,  un  rôle  à  une  fonction  rythmique  du  foie,  L’oligurie  noc¬ 
turne  est  attribuée  par  Jures  et  lieck  à  une  régulation  mésocéphaliipie, 
ce  «pie  conteste  Molnar,  < p 1 1  met  en  cause  le  sommeil  et  la  restriction 
des  boissons.  Mainzer  note  le  rdle  empêchant  de  certains  corps  vis-à-vis 
de  la  nyclurie  mais  ne  parvient  pas  à  expliquer  le  mécanisme  de  leur 
action . 

Un  rem  lésé  tend  à  égaliser  sa  sécrétion  (Alharran). 

SÉCRÉTION  COMPARÉE  DES  DEUX  REINS 

Les  ({eus  rems  sécrètent-ils  en  même  temps  In  même  </ unnlilê  d  urine 
et  celle-ci  est-elle  de  même  coin  position  ? 

Les  auteurs  ont  émis  à  ce  sii|el  des  opinions  différentes  : 

1  ”  Les  deux  reins  sécrètent,  une  quantité  ('gale  d  urine  ;  le  pourcen¬ 
tage  d  urée,  de  ÎNaGI,  la  concentration  moléculaire  sont  ulenlupics. 

Casper  et  liichter,  Strauss,  Hardier  et  Frenkel  estiment  <pie  le  déliil 
est  identique  dans  les  deux  rems  normalemeiil  ;  >1  ne  se  modifie  qu’en 
cas  d  injection  intraveineuse  de  liquide  diurétique,  à  ce  moment  I  inéga¬ 
lité  de  débit  apparaît  ; 

:>°  Il  existe  une  alternance  fonctionnelle  entre  les  deux  reins  (Lan- 
dois)  ; 

3°  La  sécrétion  des  deux  rems  est  absolument  indépendante. 

Goll  et  Ludwig  notent  qu'il  existe  des  quantités  différentes  dans  le 
même  espace  de  temps.  Max  Hermann  admet  (pie  I  élimination  pour 
chaque  rem  est  indépendante  de  1  autre  (quantité  et  concentration); 
I  urée  prédominerait  dans  I  urine  la  plus  abondante,  il  en  serait  de 
même  pour  le  Nat  11  mais  non  toujours  ;  à  égalité  de  volume  il  existerait 
souvent  des  inégalités  de  concentration  uréique. 

Grutzner  chez  des  chiens  euransés  et  après  section  de  la  moelle  cer¬ 
vicale  note  une  augmentation  tantôt  à  droite,  tantôt  à  gauche. 

Lepine  et  Boidud  (i  )  constatent  après  recueil  d  urine  séparé  dans  les 
deux  uretères  pendant  i  ou  ■»  heures  qu  il  n  existe  pas  de  balancement 
entre  la  sécrétion  des  rems;  il  existerait  une  certaine  différence  dans 
le  volume  excrété  en  général  an  profil  du  rem  droit  mais  les  variations 
sont  peu  considérables. 

Par  contre  la  composition  d  urine  diffère  pour  Nat  il  et  glucose. 


Droit  Gciucht • 

Eau .  p  3  >i 

Urée .  o,a53  0,267 

NaCI .  o,3n8  o,s33 

Glucose .  0,382  o,3 1/1 


(1)  Jour.  Urologie,  1 9 1  /j - 1  <)  1  . 
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Si  on  ni|orle  iln  glucose  on  dn  \a(  Il  on  constate  <|u  un  des  deux  reins 
répond  mieux  ipie 


Lrc  :  ordinairement  e  csl  le  d roi I . 

Al  barra  n  a  I  a  1 1  une  elnde  iniimliense  de  la  sécrétion  des  deux  reins 
chez  I  homme  el  chez  le  chat,  il  arrive  aux  conclusions  suivantes  : 

I  o hune  :  a  premières  heures  —  Si  les  reins  sont  d'égal  volume  on 
constate  une  différence  de  ■»  à  ~  o/o  dans  le  volume  d  urine  sécrétée.  Si 
les  reins  sont  très  d  i  fièrent  s  de  volume,  la  différence  est  beaucoup  plus 
marquée. 

1  o  a  i  a  heures.  — -  (  )n  arrive  a  des  quantités  sensiblement  nient  n  pies. 
Mais  avec  des  diflérences  d  un  coté  à  I  autre  dans  des  périodes  de 
4  heures. 

Urée  :  2  premières  heures.  - —  Le  pourcentage  atteint  des  différences 
parfois  considérables  :  20  grammes  à  droite,  i(i  grammes  à  gauche. 
Ordinairement  la  différence  est  de  1/10. 

10  a  12  heures.  —  Les  dilferences  s  égalisent  avec  des  différences  en 
plus  ou  en  moins  pour  un  rein. 

Si  on  étudié  non  plus  le  pourcentage  mais  la  quantité  réelle  d'urée 
excrétée  on  constate  : 

2  premières  heures.  —  Les  quantités  dillèrent  de  moins  de  2  centi¬ 
grammes  (parfois  12  centigrammes). 

10  a  12  heures.  —  L  écart  entre  les  deux  rems  est  de  o  ù  8  centi¬ 
grammes,  parfois  28  centigrammes. 

Le  NaCl,  1  acide  phosphorique  suivent  sensiblement  sinon  tout  à  fait 
les  variations  de  I  urée. 

Al  barra  11  conclut  que  si  on  étudié  1  urine  des  deux  rems  pendant 
\/'\  d  heure  ou  1/2  heure  on  constate  normalement  des  variations  de 
10  à  3  a  0/0. 


En  3/4  d’heure  les  écarts  sont  de  i5  0/0 
En  1  heure  »  10  » 


(-es  déférences  sont  plus  marquées  si  le  sujet  urine  peu,  elles  le  sont 
beaucoup  moins  si  le  sujet  urine  beaucoup. 

Aussi  Al  barra  n  estime  que  la  valeur  de  la  sécrétion  d  un  rem  par  rap¬ 
port  a  1  autre  varie  avec  le  moment  considéré.  Ces  variations  sont  telles 
dans  les  courts  espaces  de  1  /'\  à  1/2  heure  qu  on  peut  voir  un  rein  nor¬ 
mal  fournir  3o  0/0  de  moins  de  travail  sécrétoire  que  son  congénère  : 
dans  plus  de  la  moitié  des  cas  la  différence  dépasse  10  0/0.  Il  peut 
aiiner  également  que  dans  deux  examens  successifs  de  i/4  à  1/2  heure 
de  durée,  un  même  rein  puisse  fournir  tantôt  plus  tantôt  moins  de  travail 
(jue  ^  ‘"ère.  Il  faudra  donc  quand  on  voudra  comparer  la  sécrétion  des 
f  eux  '  ems  l aire  porter  son  observation  sur  un  laps  de  temps  suffisam¬ 
ment  long  (au  moins  1  heure)  et  provoquer  de  la  diurèse  1  faire  boire 
abondamment). 

v  J/,'  "  ’C  (1IM  fonctionne  mal  élimine  en  général  moins  bien  l  eau,  le 
a  ^  et  I  urée.  Il  fonctionne  d'une  façon  plus  constante  et  plus  uniforme 
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que  li'  rein  sam  cl  répond  moins  Incn  à  un  surcroit  de  joncHonnemenl. 

Nous  avons  repris  ces  expériences  clic/  des  chiens  en  ayanl  soin  de  ne 
pas  les  anesthésier  el  de  placer  des  canidés  dans  les  deux  uretères  de 
laçon  à  recueillir  I  urine  et  en  les  traumatisant  le  moins  possible.  Nous 
avons  remarqué  que  dans  ces  cas  il  cxisle  une  période  de  latence  varia¬ 
ble  avec  les  animaux,  parfois  lorl  courte,  parfois  très  longue,  pendant 
'laquelle  la  sécrétion  ne  se  produit  pas;  chez  certains  animaux  on 
n  oblienl  meme  aucune  sécrétion  en  attendant  plusieurs  heures.  Il  est 
rerlam  que  I  mlrodiiction  de  canule  dans  les  uretères  modifie  la  sécré- 
Iton  urinaire  ;  cependant,  comme  l’effet  se  produit  sur  les  deux  rems, 
cela  ii  empêche  pas  de  se  rendre  compte  du  mode  de  sécrétion  dans  les 
deux  rems  dans  des  circonstances  identiques.  Nos  expériences  sont  au 
nombre  de  ni.  Nous  faisions  de  multiples  recueils  d’urine  dans  des 
temps  variables,  minutes,  10  minutes,  ao  minutes,  3o  minutes, 
i  heure,  etc.  Nous  exposerons  nos  résultats  de  la  façon  suivante  : 

a  )  <  hi  se  cniilciile  il  ohscrccr  lu  secrétion  des  rems  sans  faire  aucune 


injection . 

(1  h ic n  \ ciel 

0,107 

0,107 

(  Üiien  (  lac  h  (suite 

0, 1 

0,1 

)> 

0, 1 1 

0,117 

Chien  Aurel  . 
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» 
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)) 
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Les  \ohuncs  sont  ramenés  à  i  nmmir.  Le  volume  d  urine  reste  rare¬ 
ment  semblable  dans  les  deux  rems  au  cours  d  un  certain  laps  de  temps. 
Les  niodilieal ions  sc  font  d  une  laçon  très  variable  ;  ce  n  est  pas  toujours 
le  même  rein  i/ui  sécrclc  le  / dus  el  il  n'y  a  aucune  réijularilé  dans  ces 
ra  rial  ions. 

D'autre  part  un  même  rein  sécrclc  bien  rarcmcnl  la  même  ifiuinldc 
d'urine  dans  I  unité  de  temps. 

Le  pourcentage  du  NaLl  est  tantôt  identique,  tantôt  dillcrcnl  ''.ni 
d  un  côté,  '>,i)7  de  I  autre  ;  a.bi  d  un  coté,  3,.r>i  de  I  atilre.  Le  poui- 
renlagc  varie  dans  les  deux  reins  d'un  prélèvement  à  I  nuire,  et  ce  pour¬ 
centage  est  également  assez  différent  d’un  sujet  à  l'autre.  Il  parait  eu 
cire  de  même  pour  I  urée. 

b)  Ou  détermine  de  la  polyurie  soit  par  injection  intraveineuse  di 
stdulion  (jlueosée  hypertonique ,  soit  par  injection  sous-culanec  d ( 
W  ;/. 
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Droit 

Gauchr 

~m^XnCt 

Urér 

NaCl  " 

Urér 

E.rprr.  A  uni  (i) 

Vol. 

0  n 

0  0 

Vol. 

0  0 

no 

Avant  injection. 

o,07() 

1,46 

10,  i3 

0,07(1 

1 ,40 
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(  les  expériences 

nous 

Per 

metlenl 

d  émet  1  re 

les  coin 

lusiolis 

suivantes 

très  unportnnlcs  : 

i°  La  polyurie  | 

pro\ ( a 

piéi 

■  ilélermine  d  une 

façon  g 

énérale 

au  nixeau 

des  deux  reins  une  augmentation  brusque  du  volume  des  urines  (|ui  peu 
à  peu  va  en  s'atténuant,  1  urée  cl  le  NaGl  subissent  à  ce  moment  une 
déconcentration  nette. 

A  mesure  ( j ne  le  volume  décroît  le  pourcentage  en  chlorures  s  abaisse, 
mais  la  concenlralion  en  unie  s'accroît  :  il  y  a  là  une  dissociation  très 
nette  entre  les  deux  phénomènes,  dépendant  la  décroissance  de  concen¬ 
tration  de  NaGl  n  est  pas  régulière,  il  existe  des  irrégularités  très  nettes 
dans  la  courbe. 

Kn  analysant  de  plus  près  les  phénomènes,  nous  trouvons  : 

.  Qu’  un  même  rein  sécrète  I  urine  avec  de  1res  (fraudes  variations 
d  un  moment  à  I  autre  :  soit  en  ce  <pu  concerne  le  volume,  soit  en  ce 
ipu  concerne  la  concentration  de  NaCl  et  de  I  urée. 

Il  \  a  entre  le  NaGl  cl  !  urée,  au  point  de  vue  de  la  concenlralion, 
une  indépendance  1res  nette,  I  augmentation  de  la  courent  rat  ion  se  fai- 
sanl  tantôt,  pour  les  deux,  tantôt  pour  un  seul  avec  déconcentration  de 
l’autre,  etc. 

••  Que  la  comparaison  entre  le  mode  de  sécrétion  des  deux  reins 
nous  montre  <pie  : 

'd  Les  deux  rems  sécrètent  parfois  un  volume  égal  d’urée,  parfois 
un  u,bnne  très  inégal  avec  prédominance  fréquente  pour  le  meme  rein  ; 

Qlie  pour  NaGl,  les  concentrations  varient  d’un  rein  à  l’autre, 
binlol  plus  marquées  à  droite,  tantôt  à  égalité  ;  tantôt  plus  marquées 

(il  ll.ins  Ion  les  ces  expériences  les  volumes  son  I  ramenés  à  mie  miiiulc. 
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ii  gauche.  La  concentration  est  /  nd  é pend  a  nie  du  volume  d  urine  sécré¬ 
tée  : 

e  I  Que  pour  I  urée,  ou  constate  les  mêmes  différences  <|ue  pour  NaCl, 
mais  ces  dilléreuees  uc  se  font  pas  tou  jours  dans  le  même  sens  ;  tantôt 
c  est  Nat  d  <  |  ii  1  est  plus  concentré  dans  un  rem,  tantôt  c’est  l’urée  tan¬ 
tôt  NaCl  et  urée  sont  à  la  lois  plus  concentrés  dans  un  des  deux  reins 
( | u e  dans  l’autre  ;  il  n  v  a  aucune  alternance  jonctionnelle  fixe. 

Nous  avons  lait  agir  des  diurétiques  comme  rallyllthéohromine,  la 
sparléine,  la  caléine  ;  nous  avons  utilisé  la  morphine,  le  chloralose, 
I  atropine  ;  nous  avons  constaté  toujours  les  mêmes  variations  : 

Nous  concluons  que  : 

i°  Un  rein  sécrète  I  urine  à  des  concent  rations  variables  d  un  moment 
à  I  autre  en  ce  qui  concerne  Na(!l  et  urée,  de  même  le  débit  urinaire 
varie  sensiblement  d  un  moment  à  I  autre  ; 

2°  Les  deux  reins  ne  fonctionnent  /tas  d'une  façon  identique  ;  suivant 
les  moments,  c’est  tantôt  un  rem,  tantôt  l’autre  qui  sécrète  le  plus 
abondamment  ('I  qui  émet  des  urines  plus  concentrées  en  Nat  11  et  en 
urée  ; 

3°  Il  existe  une  indépendance  1res  nette  entre  les  sécrétions  de  l’eau, 
de  Nat  d  et  de  I  urée,  la  concentration  de  I  une  n  étant  pas  nécessaire¬ 
ment  suivie  de  la  déconcentration  de  I  autre. 

Non  seulement  les  deux  rems  sont  indépendants  I  un  de  I  autre  au 
point  de  vue  de  leur  sécrétion,  mais  on  pourrait  même  admettre  que 
chaque  tube  unmfère  est  indépendant  de  son  voisin  ;  on  s’expliquerait 
de  la  sorte  d  une  part  l’extrême  variation  de  la  sécrétion  d  un  même 
rem,  les  alternances  des  ligures  histologiques  et  même  les  localisations 
insulaires  habituelles  des  lésions  anatomo-pathologiques;  il  est  fort 
possible  que  le  rem  soit  plus  sensible  a  une  toxine  ou  à  un  poison  sui¬ 
vant  qu’il  est  touché  à  une  période  différente  de  son  fonctionnement. 


FACTEURS  MÉCANIQUES 
DE  LA  SECRETION  RÉNALE 


Nous  étudierons  dans  ce  chapitre  : 

I  La  quantité  de  sang  qui  circule  normalement  dans  le  rein 

II.  Le  rôle  de  la  circulation  sanguine. 

III.  La  pression  de  sécrétion. 


QUANTITÉ  DU  SANG  Cl  KG  U  TANT  DANS 


LE 


DE  IA 


L<  >  chiffres  admis  par  Heidenhain,  Landergren  et  Tigerstedt  sont 
beaucoup  trop  bas. 

Inbe  et  Barcrolt  (i  )  admettent  pour  le  rein  du  lapin,  que  2  centimè¬ 
tres  cubes  de  sang  passent  à  travers  l'organe  par  gramme  et  par  minute. 

barcroft  et  Brodie  (2)  chez  le  chien,  donnent  le  chiffre  «le  2  centi¬ 
mètres  cubes  par  gramme  et  par  minute;  Burton-Opitz  et  Lucas, 
1  cm  0  par  gramme  et  par  minute  (3). 

\an  Slvke,  Iihoads,  ILlIer  et  Aloing  admettent  chez  le  chien  un 
débit  possible  de  10  centimètres  cubes  par  minute  et  par  gramme  de 
rein  :  chiffre  considérable.  1  0 

Rour  Smeehan,  la  vitesse  de  la  circulation  rénale  chez  le  lapin  varie 
en  îe  1  et  3  centimètres  cubes  par  gramme  et  par  minute  ;  elle  peut 

tenu  re  b  centimètres  cubes  par  gramme  et  par  minute. 

bibbs,  chez  la  poule,  donne  le  chiffre  de  10  centimètres  cubes  par 
gramme  et  par  minute.  1 

On  peut  conclure  que  le  rein  est  irrigué  avec  près  de  deux  fois  son 
Poids  de  sang  par  minute. 


(O  l’rocess.  Phys.  Soc.,  1916;  Journ.  of  Phys.,  191G. 

S  [0um;  °f  Phys.,  i9o5-i9oC. 

et  Lucas  'd ri"  SGr',,il  *  Oroane  ^ont  b  débit  sanguin  serait  le  plus  actif  :  Burton-Opitz 
minute;  i'Ui1""".  ,P°Ur  I0°  f>rammcs  de  substance  :  i5o  à  200  pour  le  rein  à  la 
une  certain*  f°Ur  '  cervcau  ;  3l  Pour  l’inlcstin;  12  pour  les  muscles.  Ces  faits  ont 
mpoi  tance  louchant  le  rôle  du  rein  dans  l’hypertension  artérielle. 

Tn-  physiologie.  ni  (2°  éd.).  , 
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Si  on  admet  que  le  poids  des  reins  représente  o,8  à  0,9  0/0  du  poids 
du  corps  <  1  '  cl  celui  du  sang  total  7,0  0/0  (2),  on  voit  que  la  totalité 
du  sang  du  corps  passe  à  travers  les  reins  en  5  inimités  environ. 

Si  les  proportions  précédentes  sont  admises  chez  l’homme,  le  rein 
humain  recevrait  en  ■>\  heures  1.000  à  1.000  litres  de  sang;  si  on 
n'admet  que  0/1  à  0,0  0/0  comme  rapport  poids  des  reins  au  poids 
total,  la  quantité  de  sang  circulant  dans  les  reins  excéderait  par  jour 
700  litres. 

Ces  chiffres  sont  très  approximatifs,  car  ils  ne  tiennent  pas  compte 
des  variations  de  la  circulation  dans  le  rein  qui  se  produisent  très  fré¬ 
quemment. 


liOLE  DE  LA  CIRCULA  LION  SA.XGl'INE 


La  sécrétion  du  rein,  plus  qu  aucune  des  sécrétions  des  autres  glan¬ 
des  de  1  économie,  semble  au  premier  abord  influencée  par  la  circu¬ 
lation  sanguine.  Aucune  autre  glande  11c  répond  plus  promptement 
aux  modifications  expérimentales  de  la  pression  sanguine  par  des  modi¬ 
fications  de  la  sécrétion. 

Nous  allons  tout  d’abord  exposer  les  differentes  expériences  montrant 
1  influence  de  la  circulation  sur  la  sécrétion  du  rein.  Nous  verrons 
ensuite  les  différentes  hvpothèses  proposées  pour  expliquer  ce  mode 
d  action. 

Cushnv  fait  très  justement  remarquer  que  normalement  ees  influen¬ 
ces  mécaniques  jouent  relativement  peu,  car  ce  11  est  qu’expériinen- 
talcment  qu’011  provoque  des  variations  importantes  de  ces  facteurs 
mécaniques.  O11  peut  excepter  cependant  le  rôle  du  sommeil  qui  ralentit 
la  circulation.  Pathologiquement  au  contraire,  ces  facteurs  mécaniques 
interviennent  souvent  (troubles  cardiaques  par  exemple). 


A.  —  TECHNIQUE  DE  RECHERCHE 
POUR  S'ASSURER  DE  L’ÉTAT  DE  LA  CIRCULATION  SANGUINE 


On  a  utilisé,  pour  se  rendre  compte  des  modifications  dans  1  état  de 
la  circulation  rénale,  divers  procédés  : 


fi)  Ces  chiffres  donnés  par  Giixlmy  sont  trop  élevés,  le  poids  des  reins  est  nettement 
inférieur. 

(;!)  l,a  masse  du  sang  est  en  moyenne  de  1/12  du  poids  du  corps  chez  la  soum. 
1/20  chez  la  grenouille,  1  / 1 3  chez  l’homme,  le  lapin,  le  chat  et  le  chien. 
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i°  Oncomètre.  —  Vvec  1  oncomètre  on  mesure  le  volume  du  rein 
(Slarling,  Roy  et  Cohnhcim,  Thompson,  Colllicb  et  Magnus,  Lamy  et 
Mayer'.  La  plupart  des  auteurs  eonslalèrent  que  le  volume  du  rein 
augmentait  parallèlement  avec  l'augmentai  ion  de  la  diurèse. 

Lependant  ^cldayer  notail  un  accroissement  de  volume,  parfois  sans 
exagération  de  la  diurèse,  \leock  el  Loewi,  en  entourant  le  rein  de 
plâtre  et  en  mettant  obstacle  à  la  dilatation,  n  empêchaient  pas  la  diu¬ 
rèse  expérimentale  de  se  produire.  Lœwi,  Fletcher  cl  llenderson  firent 
la  meme  constatation  avec  la  caféine,  mais  le  sang  de  la  veine  rénale 
devenait  liés  rouge;  les  auteurs  eoncluenl  à  une  dilatation  vasculaire 
sans  augmentation  de  volume  du  rein. 

En  réalité  l’augmentation  de  volume  du  rein  ne  traduit  nullement 
nécessairement  des  modifications  circulatoires  ;  Lnmv,  Mayer  et  Rathery 
oui  montre  notamment  cpi  au  cours  des  diurèses  provoquées,  on  consta¬ 
tai!  une  dilatation  considérable  des  tubes  contournés  el  des  espaces  inter- 
tubulaires.  El  inversement  les  vaisseaux  rénaux  dilatés  peuvent  compri¬ 
mer  les  tubes  rénaux  et  réduire  les  espaces  intertubulaires  sans  qu’il  se 
produise  de  modifications  globales  de  volume  du  rein  ;  d’autre  part, 

1  augmentation  de  volume  du  rein  peut  tenir  à  une  augmentation  de 
liquide  dans  les  tubules. 

2e  Débit  de  la  veine  rénale.  —  (  )n  compare  le  débit  de  la  veine  rénale 
axaiil,  pendant  et  apres  1  expérience.  Les  rendements  obtenus  ainsi  sont 
beaucoup  plus  précis.  Cependant  tout  le  sang  veineux  du  rein  ne  passe 
pas  par  la  veine  rénale. 

3°  Modifications  de  la  pression  au  cours  de  la  perfusion.  _  (Voir 

chapitre  Perfusion  rénale). 

B.  —  EFFETS  RÉSULTANT  DE  MODIFICATIONS  DE  LA  CIRCULATION 

SANGUINE 


i  Action  sur  les  artères.  —  Pression  witÉrielle.  —  Coll  (i), 
en  1 8)4 ,  mon ti a  que  chez  le  chien,  la  chute  de  la  pression  artérielle 
produite  par  la  saignée  ou  l’excitation  du  vague,  détermine  une  dimi¬ 
nution  de  la  sécrétion  ;  en  rétablissant  la  pression  sanguine  (réinjeclion 
u  sang),  la  sécrétion  se  rétablit.  De  même  en  élevant  la  pression  dans 
1  aorte  par  ligature  d’un  certain  nombre  de  ses  branches,  la  sécrétion 
e  ^  !l,ine  augmente.  Ces  expériences  étaient  un  peu  grossières,  car  les 
mollifications  de  la  pression  par  ces  méthodes  expérimentales  attei¬ 
gnaient  d  autres  organes  que  le  rein. 

Ionie  élévation  de  la  pression  sanguine  générale  augmente  la  sécré- 


(>)  Zeitschr.  /.  rat  med.,  i85/|. 
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lion  nr maire,  tonie  chute  de  la  pression  la  clnnimie.  Mais  dans  ces  deux 
cas  il  ne  semble  pas  que  les  variations  de  la  pression  à  elles  seules  suf¬ 
fisent  à  influencer  la  diurèse  ;  il  est  indispensable  qu’il  se  surajoute 
une  modification  dans  1  état  des  capillaires  rénaux. 

Ionie  élévation  de  la  pression  qui  s’accompagne  de  vaso-constriction 
n  amène  pas  d  augmentation  de  la  diurèse,  toute  chute  de  la  pression 
qui  survient  en  même  temps  (pie  de  la  vaso-dilatation  ne  diminue  pas 
le  flot  urinaire. 

Pression  capiet. \irf,  glomfiu l aire.  —  On  s  est  beaucoup  occupé 
ces  de  rniers  temps  de  la  pression  sanguine  dans  les  capillaires  gloméru¬ 
laires.  lldl  le  premier,  en  irpi,  s’efforça  de  la  calculer  ;  il  la  trouva  un 
peu  inférieure  à  la  pression  osmotique  des  protéines  plasmatiques.  Le 
fait  est  d  importance  comme  nous  le  verrons  plus  loin,  car  il  amènerait 
à  conclure  avec  lldl  qu  il  ne  peut  y  avoir  filtration  glomérulaire. 

lïaymann  (i  )  a  calculé  la  pression  dans  les  différents  vaisseaux  glo- 
mérulés  de  la  grenouille  : 

Art.  afférente .  i5  à  56  cm.  II1  20 

Art.  aorte .  21  à  Gi  cm.  IFO 

Art.  capillaire .  4  à  5c  cm.  IFO 

La  pression  moyenne  serait  de  20  cenitmètres  II  0.  soit  les  54  0/0 
de  la  pression  systolique  aortique  moyenne  (3 7  cm.  IFO). 

White  (2),  sur  les  Neciurus  maculosus,  trouve  comme  pression  capil¬ 
laire  glomérulaire  de  10  cm.  1  à  2G  cm.  5  1  LO  ;  moyenne  iG  cm.  i5. 

Richards  a  étudié  le  rôle  respectif  des  artères  afférentes  et  efférentes 
glomérulaires.  Par  une  série  d  expériences  très  ingénieuses  il  pense 
être  arrivé  à  montrer  l  importance  dans  les  phénomènes  de  sécrétion  de 
ces  deux  types  d  artère  qui  donnent  au  glomérule  une  structure  très  par¬ 
ticulière. 

a)  Il  montre  tout  d’abord  avec  Plant  que  sous  l’influence  d’une 
conslriction  des  vaisseaux  du  rein,  1  élimination  urinaire  augmente  ; 
il  se  produit  une  vaso-dilatation  du  rein  qui  ne  peut  s’expliquer  que 
par  la  constrirlion  du  vaisseau  efférent  qui  comprend  à  la  fois  des  fibres 
musculaires  et  des  nerfs  constricteurs.  Le  même  effet  ne  se  produit  ni 
pour  la  patte,  ni  pour  l’intestin. 

La  pression  intraglomérulaire  est  donc  capable  d  être  réglée  par  des 
variations  dans  le  rapport  de  calibre  des  vaisseaux  afférents  et  ci férents 
glomérulaires. 

L'élude  microscopique  du  glomérule  de  grenouille  combinée  à  1  injec¬ 
tion  de  petites  doses  d’adrénaline  dans  la  circulation  de  la  grenouille  a 
provoqué  l’augmentation  de  taille  du  peloton  glomérulaire.  Ou  peut  con¬ 
clure  <j ne  1  adrénaline  provoque  une  plus  grande  augmentation  de  resis- 

(1)  Am.  J.  Phys.,  I.  I.XXIX,  pp.  389-409. 

(2)  Am.  J.  Physiol.,  I.  LXXXV,  pp.  191-20G. 
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tance  au  Ilot  sanguin  à  travers  le  glomérule  « j ne  ne  le  faisait  la  conslrir- 
tion  tin  vaisesau  afférent.  L’adrénaline  ne  détermine  pas  une  vaso-dila¬ 
tation  primitive  du  peloton  glomérulaire  ;  celui-c  i  ne  se  dilate  que  parce 
qu'il  y  a  vaso-conslrielion  de  l'artère  efférente.  Sous  l'influence  de  la 
dilatation  du  glomérule,  il  y  a  hypersécrétion  d’urine. 

Richards  montrait  ainsi  le  rôle  que  pouvait  avoir  l’artère  efférente  sur 
la  filtration  glomérulaire. 

6)  Il  cherche  à  utiliser  sans  pouvoir  les  trouver  des  substances  chi¬ 
miques  ayant  une  action  élective  soit  pour  l’artère  afférente,  soit  pour 
l’artère  efférente. 


Il  tourne  alors  ingénieusement  la  difficulté  de  la  façon  suivante.  On 
admet  (ce  n’est  pas  absolument  exact)  que  l’artère  efférente  est  de  plus 
petit  calibre  que  1  artère  afférente.  Si  on  utilise  une  substance  constric¬ 
tive  comme  1  adrénaline,  à  concentration  active  minima,  l’effet  sera 
plus  sensible  sur  l’artère  efférente  que  sur  l’afférente  et  on  pourra  à  la 
fois  abaisser  la  vitesse  de  circulation  à  travers  le  rein,  augmenter  le 
volume  du  glomérule  et  activer  la  diurèse.  Richards  et  Plant,  puis 
Mendenhall  et  Livingstone  réalisèrent  des  expériences  avec  l’adrénaline, 
la  pitnit rine,  le  chlorure  de  baryum  qui  montrent  la  justesse  de  ce 
raisonnement. 

c)  <  hi  sait  que  1  action  d’agents  chimiques  sur  du  tissu  vivant  peut 
ëtie  diminuée  par  la  présence  d  un  colloïde  (action  démulgente).  Or, 
pai  suite  de  la  tiltration  glomérulaire,  la  concentration  en  protéines  du 
sang  des  vaisseaux  efférents  est  bien  plus  élevée  que  celle  des  vaisseaux 
afférents.  En  utilisant  un  agent  chimique  déterminé  à  petites  doses, 
il  agirait  alors  d  une  façon  plus  intense  sur  l'artère  afférente  que  sur 
1  efférente.  La  caféine  à  o,5  o/o  dissoute  dans  la  solution  d  acacia  à 
2,0  o  o  produit  une  très  forte  augmentation  du  flux  de  perfusion  par 
suite  d  une  vaso-dilatation  de  1  artère  afférente. 

d )  La  viscosité  du  sang  agit  certainement  sur  la  pression  capillaire 
| glomérulaire  et  la  filtration  glomérulaire.  Normalement  l'artériole  effé¬ 
rente  a  une  viscosité  plus  élevée  que  l’afférente.  Ce  facteur  doit  cer¬ 
tainement  jouer  un  rôle. 

L  augmentation  du  jlot  sanguin  à  travers  le  rein  est  un  facteur  de  pre- 

îei  oi die  ,  la  simple  élévation  de  la  pression  ne  suffit  donc  pas,  comme 
te  pensait  Ludwig,  à  augmenter  la  sécrétion  urinaire. 

i<  lards  et  1  lant  (  i),  en  perfusant  le  rein  dans  de  bonnes  conditions, 
notent  que,  ce  qui  importe  le  plus  pour  la  sécrétion,  ce  n’est  pas  l’élé- 

t  jn  u  a  piession  artérielle  mais  la  uuantité  du  jl<jf  sanguin  gui  tra- 
t verse  le  rein.  1 


v  •  ani'  '  i  Mayer  (2.)  ont  aussi  montré,  en  comparant  le  débit  de  la 
jj  ”e  1  '  n*i le  avec  le  débit  aqueux  de  l’urine,  qu'il  existait  un  parallé- 
f  nlie  ces  deux  facteurs,  mais  ce  parallélisme  n’est  pas  constant. 


ro  rUnn'  °!  Pharmac ■  and  Exp.  Ther.,  19 1 5 
C-  Hoc.  biol. ,  i9o3. 
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Arthus,  en  injectant  à  des  lapins  de  la  pcptonc  de  Witte,  détermine 
une  chute  de  la  pression  artérielle  ;  en  même  temps  la  sécrétion  urinaire 
diminue.  11  en  conclut  qu’il  existe  bien  un  certain  rapport  entre  la  pres¬ 
sion  artérielle  et  la  sécrétion,  car  lorsque  la  tension  remonte,  la  sécrétion 
se  rétablit  ;  mais  il  ajoute  que  malgré  la  chute  de  la  tension  artérielle  on 
peut  provoquer  de  la  polyurie  par  une  injection  aqueuse  abondante.  Il 
admet  qu  il  y  a  indépendance  entre  la  pression  artérielle  et  la  diurèse. 
Ambard  objecte  à  ces  expériences  que  1  injection  de  peptone  agit  par 
un  mécanisme  plus  complexe  que  la  simple  hypotension. 

Occlusion  des  artères.  —  Hermann,  déterminant  l’occlusion  incom¬ 
plète  de  l’artère  rénale,  réduit  1  apport  sanguin  et  diminue  la  sécrétion. 
La  sécrétion  n  est  pas  seulement  diminuée  mais  modifiée  qualitative¬ 
ment  (Voir  chapitre  Oblitération  partielle  et  ligature  de  1  artère  rénale). 


:<°  Modification  des  vaso  moteurs.  —  Cette  modification  est  réalisée 
surtout  en  agissant  par  1  intermédiaire  du  système  nerveux. 

Nous  renvoyons  le  lecteur  au  chapitre  concernant  la  physiologie  du 
système  nerveux  du  rein. 

Nous  rappelons  simplement  qu  en  excitant  le  splanchnique  on  pro¬ 
voque  une  vaso-eonstr action  dans  le  rein  et  on  atténue  la  sécrétion  ; 
que  la  section  du  splanchnique  augmentant  le  flot  sanguin  à  travers 
le  rem  exagère  la  sécrétion  de  burine. 

Burton,  Opitz  et  Lucas  (i)  ont  montré  les  modifications  parallèles 
du  débit  de  la  veine  rénale,  sous  ces  diverses  influences. 

Nous  citerons  également  le  rôle  de  la  piqûre  bulbaire  de  Cl.  Bernard, 
réservant  la  question  de  l’influence  spécifique  des  nerfs  sur  la  sécré¬ 
tion,  traitée  ailleurs. 

L.  Ambard  et  Papm  sur  un  rein  énervé;  ont  pu  montrer  qu’en  modi¬ 
fiant  dans  ce  seul  rein  la  rapidité  de  la  circulation  vasculaire,  on  déter¬ 
minait  par  la  seule  variation  du  débit  sanguin  une  modification  de  la 
sécrétion  dans  l’un  des  deux  reins  de  l’animal  ;  le  rein  à  circulation 
accrue  sécrétait  plus. 

Nous  signalerons  également  les  observations  de  Bielcr  touchant  la 
circulation  glomérulaire  (Voir  Système  nerveux). 

Bichards  et  Smith,  Richards  ont  en  effet  étudié  l’intermittence  de  la 
circulation  glomérulaire  ;  le  nombre  des  glomérulcs  actifs  étant  variable. 
Cette  intermittence  de  la  circulation  glomérulaire  disparaît  après  la  sec¬ 
tion  des  splanchniques  qui  provoque  une  augmentation  du  nombre  des 


giomérules  actifs. 


Celle  alternance  dans  le  fonctionnement  des  glomérulcs  montre  donc 
< 1 1 ie  la  surface  filtrante  est  variable  et  qu  elle  peut  cire  influenceee  pa* 
des  agents  intervenant  pour  provoquer  une  contraction  de  1  artère  affe¬ 
rente  ;  ce  ne  sont  même  pas  toutes  les  anses  capillaires  qui  se  contra;  - 


(i)  Pflugcr's  arch.  f.  d.  gcs.  physiol.,  1908;  0/  exp.  med.,  1911. 
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lent  niais  le  lieu  de  contraction  siètte  au  point  de  départ  de  I  anse  sur 
1  artère  afférente.  Les  agents  diminuant  le  nombre  des  glomérules  actifs 
sont  l'adrénaline,  la  pilmtrme,  l’excitation  sympathique,  1  hémorragie  ; 
les  agents  nui  en  augmentent  le  nombre  sont  la  pléthore  de  sang,  les 
solutions  salines,  le  \aCl,  le  Na’SO1,  le  glucose,  l’urée,  la  caféine,  le 
NallCOh 


3°  Oblitération  ou  occlusion  veineuse  (Voir  chapitre  sur  ligature  et 
occlusion  de  la  veine  rénale  et  chapitre  hypertension).  —  Lorsqu’on 
met  obstacle  à  la  circulation  veineuse,  la  pression  dans  les  capillaires 
glomérulaires  s  élève  ;  il  y  a  augmentation  de  pression  sans  augmen¬ 
tation  dans  la  masse  du  liquide  traversant  le  rein. 

Ileidenham,  Ludwig  et  la  plupart  des  auteurs  notent  dans  ce  cas  une 
diminution  de  la  sécrétion  par  suite  de  la  gène  mécanique  survenant 
dans  le  rein  par  suite  de  la  stase  veineuse. 

Richards,  au  contraire,  note  une  augmentation  de  la  diurèse  si  l’ob¬ 
struction  est  partielle. 

D’autres  auteurs  avec  Rountree,  Fitz  et  Geraghlv  en  maintenant, 
pendant  plusieurs  semaines,  une  obstruction  veineuse  partielle  notent 
une  augmentation  de  la  sécrétion.  Paneth  admet  que  la  diurèse  saline 
n  est  pas  entravée  par  la  congestion  passive  provenant  de  la  veine. 


i°  Un  augmentant  la  masse  du  sang.  —  Il  semble  de  prime  abord 
que  I  augmentation  de  la  masse  sanguine  soit  facile  à  réaliser.  En  fait, 
si  on  veut  envisager  1  intervention  exclusive  sur  la  sécrétion,  de  l’aug¬ 
mentation  de  la  masse  totale  sanguine,  on  se  heurte  de  suite  à  des  dif¬ 
ficultés  expérimentales  presque  insurmontables. 

Dans  le  plasma  sanguin,  I  eau  (  i  )  ainsi  que  les  cristalloïdes  qui  y  sont 
dissous,  est  intimement  liée  aux  colloïdes  (albumine)  comme  l’eau  de 
dissolution  dans  une  solution  de  gélatine.  C’est  pour  cette  raison  que 
nous  ne  parlerons  pas  ici  des  injections  de  solutions  salines,  car  des 
facteurs  complexes  interviennent.  Nous  nous  en  tiendrons  aux  seuls 
effets  de  la  transfusion. 

Du  sait  < | ne  la  quantité  de  sang  dans  la  circulation  peut  être  augmen¬ 
tée  de  5o  à  ioo  o/o  sans  modification  de  la  sécrétion  urinaire  (Ponfiek 
et  Rhorer). 

Mais  toute  une  série  de  facteurs  peuvent  entrer  en  jeu. 

fi)  Il  faut  que  l’animal  donneur  soit  strictement  dans  le  même  état 
de  nutrition  ([un  1  animal  receveur  et  n’ait  reçu  aucun  médicament. 

Magnus  (•>.)  constate  que  lorsque  l'animal  saigné  a  reçu  précédcm- 


(' *  ^  lu  suite  des  travaux  de  Garuldc, 
distingue  l'eau  extra-cellulaire  (plasma  et 
La  membrane  cellulaire  est  imperméable 
à  la  plupart  des  électrolytes  (Na,  Cl,  K); 
aux  carbonates. 


Peters,  Harrow  et  Vannai,  Bourdillon,  on 
liquide  interstitiel)  et  l’eau  intra-cellulaire, 
non  seulement  aux  albumines  mais  encore 
elle  reste  perméable  à  l’urée  au  glycose  et 


(’i  Archiv.  /.  exp.  Pa/h.  u.  l’Iiann.,  iqor. 
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ment  une  injection  de  sulfate  de  soude,  la  transfusion  détermine  de  la 
polyurie.  De  meme,  si  le  donneur  était  en  état  de  jeûne  et  le  receveur 
bien  nourri,  on  constatait  après  la  transfusion  une  polyurie  légère  n’in¬ 
verse  est  beaucoup  moins  net,  Asber  et  Waldstein)  (i). 

b )  L  injection  du  sérum  est  toule  différente  de  celle  du  sang,  le 
sérum  de  lapin  injecté  à  un  autre  lapin  excite  la  diurèse  (Cushny), 
cette  polyurie  est  souvent  tardive,  t  b.  1/2  après  linjection.  Celte 
injection  de  sérum  correspondrait  en  partie  à  celle  d’une  solution  saline 
de  Nat  U. 

c)  L  injection  de  sang  défibriné  [Goll,  Ponfick  (2),  de  Souzac  (3), 
Schwarz  (4)]  agit  sur  la  sécrétion  rénale  (Pfaffet  Vejux,  Tirod)  (5)  l  urine 
devient  rare,  pauvre  en  urée,  011  note  souvent  de  l  albuminurie  et  de 
1  hématurie. 

La  défibrination  mut  donc  à  la  sécrétion  rénale  (Barcroft  et  Brodie)  (6) 
et  on  11e  doit  jamais  utiliser  le  sang  défibriné  dans  des  expériences  sur 
la  sécrétion  urinaire.  Ce  fait  est  à  retenir  en  ce  qui  concerne  la  perfu¬ 
sion  rénale.  L’incoagulabilité  du  sang  (tête  de  sangsue)  semble  influer 
beaucoup  moins  sur  le  processus  sécrétoire  (Cushny). 

La  transfusion  du  sang  amène  une  élévation  de  pression  dans  1  artère 
et  la  veine  et  une  augmentation  de  volume  de  l’organe  ;  cependant  la 
sécrétion  n’augmente  pas.  Un  a  dit  que  le  plasma  du  sang  transfusé 
diffusait  très  rapidement  dans  les  tissus  et  que  3  à  4  minutes  après  la 
transfusion  les  vaisseaux  étaient  débarrassés  d’environ  4o  0/0  du  volume 
total  injecté  et  en  20  minutes  d’environ  5G  0/0. 

Mais  si  le  plasma  diffuse  en  partie,  il  en  reste  une  certaine  quantité 
dans  le  sang  ;  mais  il  semble  en  tout  cas  surchargé  de  corpuscules  ;  sa 
teneur  en  protéines  s’élève  ;  on  en  peut  déduire  que  l’élévation  de  la 
pression  causée  par  la  transfusion  et  qui  devrait  favoriser  la  diurèse  ne 
produit  pas  cet  effet  parce  que  celui-ci  est  contrecarré  par  1  augmenta¬ 
tion  de  la  résistance  osmotique  créée  par  1  augmentation  des  protéines 
du  plasma  concentré. 


C.  —  INTERPRETATION  DES  RÉSULTATS 


L  étal  de  la  circulation  inllue  certainement  sur  la  sécrétion  du  rein. 
Mais  ce  facteur  n’est  pas  le  seul  qui  entre  en  jeu  dans  la  sécrétion  de 
1  urine. 

(1)  Biochem.  Zeitschrift,  1906. 

(a)  Virchow  arch.  f.  patli.  anal,  et  phys.,  iS~o. 

(3)  ./.  0/  phys.,  1901. 

(4)  Arch.  /.  exp.  patli.  u.  pharm.,  1899. 

(.">)  Arch.  j.  exp.  patli.  u.  pharm.,  1903. 

(fi)  J.  of  physiol.,  1905-190G. 
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Lamy  cl  A.  Mayer  ont  montré  que  malgré  I  accélération  de  la  circula¬ 
tion  rénale,  la  diurèse  peut  diminuer  ;  de  même  on  peut  constater  malgré 
un  ralentissement  du  débit  de  la  veine  rénale,  une  augmentation  de  la 
diurèse,  à  la  suite  d  injection  de  doses  moyennes  de  NaCl,  urée  et  de 
doses  même  concentrées  d  urée.  Il  s’agit  là  d’une  véritable  polyurie 
active  relevant  d  une  acli\ilé  sécrétoire  de  la  cellule  rénale. 

Ludwig  avait  insisté  sur  le  rôle  des  changements  de  la  pression  san- 
guine  et  montré  leur  importance  sur  la  sécrétion  de  1  urée. 

i°  Elévation  de  la  pression.  —  Il  existe  un  minimum  de  pression  san¬ 
guine  compatible  avec  la  sécrétion.  Ustimowitch  estime  «pie  lorsque  la 
pression  sanguine  tombe  au-dessous  de  4o  millimètres  de  Hg,  la  sécré¬ 
tion  cesse  chez  le  chien,  Cushny  admet  le  même  chiffre  «  liez  le  chat, 
V.  Schrœder  donne  celle  de  4o  à  5o  millimètres  de  Hg  chez  le  lapin, 
Grutzner  3o  millimètres  de  Ilg. 

Cushny  estime  d  une  façon  générale  «pie  la  sécrétion  cesse  lorsque 
la  pression  est  tombée  à  un  tiers  de  celle  de  la  pression  normale. 

Cependant,  lorsque  le  sang  a  été  dilué  par  l’injection  intraveineuse 
de  solution  d  urée  ou  «le  sels,  la  sécrétion  peut  se  faire  à  des  pressions 
beaucoup  plus  basses  (Ustimowitsch  (i),  Grützner)  (2).  L’élévation  de 
la  pression  a  donc  certainement  en  elle-même  de  1  importunée. 

Si  on  admet  qu’il  se  fait  une  filtration  au  niveau  de  la  capsule  glomé¬ 
rulaire,  il  est  certain  qu’il  faut  que  la  pression  du  côté  vasculaire  soit 
plus  haute  que  du  côté  opposé.  La  pression  artérielle  doit  donc  être 
suffisante  dans  les  capillaires  glomérulaires  pour  surmonter  la  somme 
des  forces  qui  pourraient  s’opposer  à  la  filtration,  c’est-à-dire  la  somme 
de  la  pression  osmotique  des  protéines  plasmatiques  et  de  la  pression 
intracapsulaire  ;  lorsque  la  pression  sanguine  des  capillaires  glomé¬ 
rulaires  est  inférieure  à  cette  somme  dépressive,  la  fonction  gloméru¬ 
laire  cesse. 

Starling  en  1897  (3)  montra  que  la  pression  osmotique  des  protéines 
du  sérum  était  environ  de  3o  millimètres  de  Hg  ;  il  est  curieux  de  con¬ 
stater,  dit  Cushny,  que  la  limite  la  plus  basse  de  la  pression  sanguine 
compatible  avec  la  sécrétion  rénale  soit  justement  de  3o  à  4o  millimètres. 

Le  taux  de  1  élévation  de  la  tension  artérielle  pour  que  la  diurèse  sur¬ 
vienne  est  en  rapport  direct  avec  l’état  du  parenchyme  rénal.  Carnot 
et  Ralhery  ont  montré  (en  utilisant  la  perfusion)  que  des  reins  sclérosés 
devaient  pour  sécréter  recevoir  le  sang  à  une  pression  plus  élevée  que 
le  rein  sain.  Cette  constatation  est  très  importante  au  point  de  vue  de 
la  physiologie  pathologique  et  de  la  thérapeutique  des  néphrites. 

*  hi  voit  ainsi  des  sujets  présentant  des  reins  sclérosés  et  de  1  hyper¬ 
tension  faire  de  1  oligurie  à  la  suite  d’un  abaissement  brusque  de  la 
tension  (d  ordre  pathologique  ou  thérapeutique). 

(>)  Berichle  u.  d.  Verhandl  d.  />.  Siichsischen  gesell  d.  Winnensch.  zur  Leipzig,  1X70. 

00  I  fluger's  Archiv.  f.  d.  gcs.  physiol.,  1875. 

W  J.  0/  physiol.,  1899. 
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Rapidité  et  masse  du  flot  sanguin.  —  Oïl  ;i  dit  (|iio  ce  qui  impor- 
liiil  le  plus  dans  la  circulation  rénale  ce  n’était  pas  l’état  de  la  pression 
elle-même  mais  la  quantité  de  sang  qui  traversait  l’organe.  On  peut 
expliquer  cette  influence  de  diverses  façons  : 

tt)  llcidenhain  estime  que  cette  activation  de  la  circulation  augmente 
la  pression  de  H)  et  aussi  1  activité  des  cellules  sécrétantes  ; 

6)  Le  sang  fournit  une  plus  grande  quantité  de  matériaux  suscepti¬ 
bles  d’être  excrétés  ; 

r)  La  stagnation  du  sang  dans  les  capillaires  glomérulaires  augmente 
la  résistance  osmotique  et  nuit  ainsi  à  la  filtration. 

Quant  à  la  rapidité  de  parcours  du  sang  dans  l’organe,  elle  influe 
non  seulement  sur  la  quantité  des  urines  sécrétées  mais  sur  leur  com- 
position.  Les  phénomènes  de  réabsorplion  tubulaire  admis  par  certains 
auteurs  se  trouveraient  entravés  par  la  rapidité  du  flot  sanguin  et  uri¬ 
naire. 

Barcroft  et  Brodie,  par  contre,  n’ont  pu  dans  leurs  expériences  con¬ 
firmer  celte  opinion,  habituellement  admise,  que  la  sécrétion  rénale  est 
fonction  de  la  rapidité  de  la  circulation. 

Gibbs  admet  que  chez  la  poule  la  vitesse  circulatoire  n’est  pas  tou¬ 
jours  en  rapport  avec  l’importance  de  1  excrétion  :  par  exemple  1  excré¬ 
tion  d’acide  urique  augmente  sans  que  la  circulation  s’accroisse. 


PRESSION  DE  SÉCRÉTION 


La  pression  de  I  urine  dans  le  bassinet  est  négligeable  dans  les  concil¬ 
iions  ordinaires,  mais  si  on  place  un  manomètre  dans  la  partie  supé¬ 
rieure  de  1  uretère  en  obstruant  le  flot  liquide,  le  manomètre  commence 
à  s  élever  et  après  une  période  qui  varie  avec  le  taux  de  la  sécrétion, 
atteint  un  maximum  auquel  il  se  maintient,  puis  il  retombe  graduelle¬ 
ment.  Le  maximum  de  pression  varie  chez  les  différents  animaux  et 
sous  des  conditions  différentes. 

Lœbcll  donne  le  chiffre  de  ~  à  io  millimètres,  Hermann  4o  à  5o  mil¬ 
limètres,  lïeidenhain  Go  à  bf  millimètres,  Grehant  il  millimètres.  Les 
différences  proviennent  de  ce  fait  que  les  observations  manométriques 
n’ont  pas  toujours  été  pratiquées  au  même  moment.  De  plus,  il  se  passe 
des  phénomènes  de  résorption  qui  ne  débutent  pas  lorsque  la  contre- 
pression  exercée  arrête  la  sécrétion  urinaire,  mais  commencent  bien 
auparavant  fi). 

Gu  von  en  iSpa,  avec  Mbarran  et  Charrier  (:G  a  repris  cette  étude 

(i)  Thèse  II iihcr,  Paris,  i8ç)5. 

(a)  Comptes  rendus  Acad.  Sciences,  t.  CXIV,  p.  137. 
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rhez  le  chien.  Après  avoir  mis  l'uretère  en  communication  avec  un 
manomètre  à  mercure,  il  observe  une  élévation  de  pression  de  /| o  milli¬ 
mètres  de  II lt  en  :>o  ou  :>5  minutes,  puis  au  bout  de  1  heure  de  GG  a 
"O  millimètres.  Pendant  1  heure  à  1  h.  1/2  la  pression  oscille  entre  05 
et  "o  millimètres,  puis  s  abaisse  lentement  de  manière  à  tomber  après 
'1  heures  à  /|0  ou  [\  \  millimètres.  Après  aG  jours  de  ligature,  la  pres¬ 
sion  est  de  1  1  millimètres  ;  après  72  jours,  de  3  millimètres  ;  après 
4  mois  1  2 ,  de  3  millimètres. 

Obniski  (1  )  estime  que  la  pression  se  maintient  au  même  taux  pen¬ 
dant  10  à  i4  heures. 

Gigon  obtient,  une  élévation  graduelle  jusqu'à  0i  millimètres  en 
1  heure  à  1  h.  1/2  ;  puis  la  tension  reste  stationnaire  pendant  1/2  heure 
et  retombe  graduellement  ;  2  heures  à  2  h.  1/2  après  le  début  de  I  expé¬ 
rience  la  pression  est  encore  de  \  »  à  >0  millimètres. 

En  movcnne  chez  le  chien  on  peut  accepter  le  chiffre  de  5o  à  70  mil¬ 
limètres  de  11g. 

Starling  chez  le  chien  trouva  70  à  r>5  millimètres  et  Obniski  io>5  à 
110  millimètres  et  même  i3o  millimètres  durant  une  diurèse  très  pro¬ 
fuse  de  sels  et  d  urée. 

Cette  pression  dans  1  uretère  a  un  certain  rapport  avec  la  pression 
sanguine  ;  tendant  à  s’élever  et  à  retomber  parallèlement,  mais  le  paral¬ 
lélisme  n  est  pas  absolu.  En  général,  la  pression  de  1  uretère  est  d  envi¬ 
ron  '10  à  Go  millimètres  en  dessous  de  celle  existant  dans  l’aorte 
(Cushny).  Ce  fait  est  en  opposition  avec  les  constatations  faites  dans 
d  autres  glandes  ;  par  exemple  la  pression  dans  le  canal  sous-maxillaire 
est  supérieure  à  la  pression  artérielle  et  en  est  largement  indépendante 
(Cushnv).  Cette  inégalité  de  pression  est  indispensable  à  la  tiltration 
glomérulaire. 

La  pression  capillaire  glomérulaire  est  de  20  0/0  au-dessous  de  la 
pression  carotidienne  ;  il  n’en  subsiste  pas  moins  une  différence  de 
chaque  coté  de  la  membrane  capsulaire  de  20  à  3o  millimètres  de  Hg. 

Ileidenhain  (  1 883)  et  Brodie  (191/1),  objectent  que  si  on  admet  la 
théorie  de  la  filtration  capsulaire  et  réabsorption  tubulaire  (théorie  dite 
moderne  de  Cushny),  une  assez  forte  absorption  survenant  dans  les 
tuhnles,  la  pression  dans  l’uretère  doit  mesurer  non  la  pression  de 
filtration  mais  «  la  pression  qui  suffit  tout  juste  à  effectuer  I  absorption 
complète  de  tout  le  filtrat  glomérulaire  ».  La  résistance  à  1  élimination 
du  Ilot  urinaire  augmente  la  pression  dans  les  tubes  et  ceci  devrait 
favoriser  1  absorption  ;  aussi  il  serait  difficile  de  comprendre  comment 
la  haute  pression  dans  1  uretère  gênerait  la  réabsorption  -1  on  admet  la 
théorie  de  Cushny. 

Cushny  répond  que,  d’après  cette  théorie,  il  arrive  un  moment  où 
les  tubes  sont  remplis  par  un  liquide  qui,  à  un  moment  donné,  voit 
son  excrétion  empêchée  d’une  part  par  le  manomètre,  il  autre  part,  par 

(i)  Centralblatl.  j.  phys.,  1907,  t.  XXI,  p.  5 /j S . 


GG8 


/•'.  RAT  II  Eli  Y 


la  résistance  osmotique  qui  s  est  peu  à  peu  accrue  dans  le  liquide  intra- 
tubulaire  par  suite  de  la  réabsorption  de  beau  et  de  certains  constituants, 
les  autres  n’étant  pas  réabsorbés  ;  on  s  explique  donc  facilement  que 
la  pression  puisse  s’élever  dans  l’uretère  et  que  les  tubes  deviennent 
incapables  de  résorber. 

Dans  les  conditions  ordinaires,  la  pression  urétérale  maxima  est 
atteinte  lorsque  la  résistance  osmotique  du  liquide  intratubulaire  balance 
la  force  de  réabsorption.  Lorsqu’une  diurèse  très  rapide  survient,  les 
tubes  peuvent  cire  incapables  de  réabsorber  assez  rapidement  le  flux  de 
filtration  capsulaire,  môme  si  la  résistance  osmotique  est  très  peu  élevée. 

Si  la  diurèse  s  atténue,  la  réabsorption  s’accomplit  mieux  et  on  peut 
alors  voir,  bien  que  la  pression  sanguine  s’élève,  la  pression  urétérale 
s  abaisser  (Magnus  et  Gottlieb). 

Si  en  général  une  diurèse  très  abondante  provoque  plus  rapidement 
l’élévation  de  la  pression  urétérale  (Henderson)  (i),  on  peut  dire  cepen¬ 
dant  que  la  valeur  finale  de  la  pression  urétérale  est  indépendante  de  la 
rapidité  de  sécrétion  du  flot  d’urine  (Brodie)  (2)  ;  cette  pression  urété¬ 
rale  maxima  est  avant  tout  déterminée  par  la  neutralisation  de  la  force 
absorbante  de  l’épithélium  ou  par  la  pression  osmotique  du  contenu  du 
liquide  tubulaire  ;  le  manomètre  représente  alors  la  pression  dans  la 
capsule. 

Lorsque  la  pression  urétérale  est  élevée,  la  diurèse  a  peu  d’effet  ulté¬ 
rieur  sur  elle  alors  que,  lorsqu’elle  est  basse,  elle  s’élève  avec  la  diurèse 
(Gottlieb  et  Magnus). 

La  rapidité  avec  laquelle  la  pression  maxima  est  atteinte  dans  1  inté¬ 
rieur  de  1  uretère  est  déterminée  par  le  taux  du  Ilot  venant  de  la  capsule 
et  la  résistance  osmotique  provenant  des  matériaux  solides  de  1  urine. 

En  provoquant  la  diurèse  chlorurée,  Gottlieb  et  Magnus  ont  constaté 
une  très  grande  différence  entre  les  pressions  artérielles  et  urétérales. 
Cushny  explique  ce  fait  par  une  rapide  absorption  de  NaCl. 

Contrairement  à  ce  que  pensaient  Gottlieb  et  Magnus,  la  pression  de 
l’uretère  ne  peut  excéder  celle  des  artères  (Cushny). 

(1)  J.  oj  Physiol.,  1905. 

(2)  Crooman  lecture  Proc.  Roy.  Soc.,  191/1* 
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La  constitution  chimicjue  «lu  plasma  sanguin  influe  d’une  façon  con- 
slante  et  considérable  sur  la  sécrétion  de  l'urine.  On  peut  mémo  dire 
que  celle  influence  est  certainement  plus  grande  encore  que  celle  du 
facteur  mécanique. 

Asher(i)  a  insisté  sur  la  rapidité  avec  laquelle  le  rein  répondait  aux 
modifications  chimiques  du  sang  et  sur  la  différence  qui  existait  à  ce 
point  de  vue  entre  le  rein  et  le  foie  et  les  glandes  salivaires. 

Cushny  (2)  estime  < j ne  la  sécrétion  urinaire  peut  être  influencée  de 
deux  façons  distinctes  par  changements  dans  la  composition  du  sans. 

1  °  Por  une  modification  des  collo'ides  du  plasma.  Il  en  résulte  tin 
changement  dans  la  résistance  osmotique  à  la  filtration  à  travers  la  cap¬ 
sule.  La  concentration  des  colloïdes  diminuant,  la  filtration  alors  aug¬ 
mentera  et  vice  versa. 

Cushny  donne  à  cette  diurèse  le  nom  de  «  dilution  diuresis  »,  diurèse 
de  dilution  : 

2  Par  la  présence  dans  le  plasma  d'un  cristalloïde  qui  ne  peut  être 
absorbé  par  I  épithélium  des  tubes  ;  il  retarde  ainsi  l’absorption  au 
niveau  des  tubes  ;  c  est  la  diurèse  des  tubes  ((  tabule  diuresis  »,  due  à 
((  perméation  factor  ». 

Les  deux  types  de  diurèse  sont  du  reste  rarement  absolument  purs 
et  sont  le  plus  souvent  associés  ;  mais  1  un  de  ces  deux  mécanismes,  pré¬ 
dominant  pour  certaines  substances  excrétées,  on  peut  chercher  un  peu 
schématiquement,  à  étudier  isolément  les  types  de  sécrétion  de  ces  diver¬ 
ses  substances. 

Cushny  expose  ce  double  mécanisme  en  ce  qui  concerne  la  sécrétion 
des  substances  solides  de  l’urine,  mais  il  le  fait  avec  l’idée  préconçue 
ce  vérifier  la  théorie  de  sécrétion  qu’il  propose. 

La  sécrétion  des  substances  solides  de  l’urine  ne  s'accompagne  pour 
jUl  c  ancun  travail  véritablement  spécifique  des  cellules  rénales,  ana- 
ogue  a  une  sécrétion  vitale  car  la  consommation  d’O  11e  bouge  pas 

a.  croît  et  Slraub).  Cette  assertion  de  Cushny  n’est  du  reste  pas  abso- 
uineni  exacte,  car  Barcroft  et  Brodie  signalent  une  augmentation  de  l'O 

(0  Zeitsch.  f.  Biol.,  190/,;  Biochim.  Zeitschr.,  1908. 

of  Physiol.,  1902;  The  Sécrétion  oj  the  Urinc-Monograph.  oj  Physiol.,  1917. 
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absorbée  au  cours  de  certaines  polyurics.  Tout  se  résume  pour  Cusliny 
dans  des  différences  de  concentration  du  plasma  en  colloïdes  et  dans  des 
variations  de  pression  osmotique. 

Nous  verrons  que  cette  théorie  comporte  bien  des  objections,  elle 
parait  résoudre  le  problème  au  premier  abord,  mais  elle  n  explique  pas 
en  réalité  le  mécanisme  intime  de  la  sécrétion. 

Nous  allons  étudier  rapidement  le  mécanisme  de  la  sécrétion  provo¬ 
quée  par  les  différentes  substances  se  rencontrant  dans  le  plasma  ;  nous 
utiliserons  provisoirement  la  distinction  de  Cusliny  de  la  diurèse  en 
deux  types;  de  dilution  et  tubulaire  sans  accepter  cependant,  comme 
nous  le  verrons,  ses  conclusions. 

1.  —  DIURÈSE  DE  DILUTION 


La  diurèse  de  dilution  concerne  1  injection  des  NaCl,  bromure,  sulfo- 
cyanates,  et  de  l’eau. 

N  ad.  —  L  injection  de  solution  de  chlorure  de  sodium  produit  une 
augmentation  de  la  diurèse. 

Des  solutions  très  concentrées  agissent  en  volume  plus  réduit  que  des 
solutions  plus  faibles  ;  de  petites  quantités  de  solutions  salées  isotoni¬ 
ques  ont  peu  d  effet  immédiat  (llaake  et  Spiro)  1  1). 

Si  la  quantité  injectée  atteint  le  tiers  ou  les  deux  tiers  de  la  quantité 
totale  du  sang,  la  diurèse  peut  s  établir  seulement  au  bout  d’une  demi- 
heure,  atteindre  son  maximum  pendant  la  deuxième  heure  pour  décroî¬ 
tre  ensuite  (Thompson)  (2). 

Si  de  très  grandes  quantités  sont  injectées  (Dastre  et  Love  (3), 
Magnus),  la  diurèse  débute  au  bout  de  peu  de  minutes,  augmente  tant 
que  1  injection  continue  puis  tombe  lentement  et  atteint  la  normale  en 
3  ou  /|  heures. 

En  utilisant  de  très  grandes  quantités  de  solutions  salines,  Magnus 
a  pu  obtenir  une  diurèse  de  72b  centimètres  cubes  en  1  heure  chez  le 
lapin  injecté  avec  780  centimètres  cubes. 

Dastre  et  Love  ont  montré  que  si  on  injecte  lentement  et  d  une  façon 
continue  dans  une  veine,  une  solution  de  NaCl  de  o,(i  à  o,op  0/0,  au 
bout  d  un  certain  temps,  un  état  d  équilibre  s’établit  qui  fait  que  la 
quantité  excrétée  représente  exactement  la  quantité  injectée. 

Caractères  de  celle  sécrétion.  —  L  injection  sous-cutanée  produit  les 
memes  effets  que  I  injection  intraveineuse  avec  souvent  un  premier 
stade  de  diminution  de  la  sécrétion  due  à  un  apport  d  eau  du  sang  aux 

(1)  Ilofmeister's  licilrügc  z.  chem.  Phys.  a.  Path.,  190'». 

(h)  J.  oj  Physiol.,  1899-1900. 

(3)  Arch.  < l .  Physiol.,  1888-1889. 
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t issus  pour  diluer  la  solution  injectée  (d  où  concentration  de  1  urine  à 
celte  phase). 

L  urine  excrétée  dans  ces  polyuries  se  rapproche  de  la  composition 
du  plasma  sanguin  :  c’est  un  liquide  clair,  avec  une  réaction  assez  pio¬ 
che  de  la  neutralité,  qu  il  s  agisse  des  herbivores  à  urines  ordinairement 
alcalines  ou  des  carnivores  à  urines  acides  :  le  point  de  congélation  est 
inférieur  au  point  de  congélation  de  I  urine  normale  mais  11e  tombe 
jamais  au-dessous  de  celui  du  sang  à  ce  moment.  Les  substances  sans 
seuil  (urée,  sulfate,  phosphate),  s’abaissent  en  pourcentage  mais  aug¬ 
mentent  en  général  comme  quantité  globale,  il  en  est  de  meme  du  k 
et  des  corps  puriques.  Les  substances  à  seuil  comme  le  NaCl  sont  sou¬ 
vent  réduites  en  pourcentage  mais  peuvent  avoir  dans  certains  cas  un 
pourcentage  plus  élevé  ;  la  quantité  globale  est  toujours  plus  élevée. 
Quant  au  sucre,  on  constate  chez  le  lapin  assez  fréquemment  sa  pré¬ 
sence  (Bock,  Hoffmann)  dans  l’urine,  beaucoup  plus  rarement  chez  le 
chien  et  seulement  dans  de  très  fortes  diurèses. 

En  résumé  les  constituants  de  l’urine  sont  augmentés  en  quantités  ; 
les  substances  sans  seuil  ont  invariablement  un  pourcentage  réduit  alors 
que  les  substances  a  seuil  sont  soit  réduites,  soit  parfois  augmentées  en 
pourcentage. 

Les  purines,  qui  pour  certains  auteurs  seraient  des  substances  à  seuil 
pour  d  autres  sans  seuil,  seraient  souvent  augmentées  (Burian  et  Schur), 
chez  le  chien,  chez  l’oiseau.  Sliarpe  constate  leur  augmentation  en  tota¬ 
lité  mais  non  en  pourcentage. 

Le  mécanisme  de  celle  diurèse  est  complexe. 

1  Elle  paraît  indépendante  du  changement  dans  la  concentration 
des  sels  dans  le  sang,  car  (die  se  produit  aussi  bien  avec  des  injections 
hyper,  hvpo  ou  isotoniques.  Nous  verrons  qu  avec  l'explication  proposée 
par  Ambard  sur  la  mobilité  des  seuils,  cette  affirmation  perd  de  sa 
valeur. 

2J  Elle  n  est  pas  due  exclusivement  à  des  changements  de  pression. 
Sans  doute  l’élévation  de  pression  produite  favorise  la  diurèse.  Starling 
le  démontre  en  neutralisant  1  effet  hypertenseur  de  l’injection  par  la 
soustraction  d’une  certaine  quantité  de  sang  qui  suffit  à  abolir  la  diu¬ 
rèse.  Gottlieb  et  Magnus  (1)  font  remarquer  que  l'effet  de  cette  sous¬ 
traction  sanguine,  qui  doit  être  assez  forte,  est  complexe  et  met  en  jeu 
des  facteurs  multiples  ;  Cushnv  en  réduisant  1  apport  sanguin  par  pres¬ 
sion  sur  I  artère  obtint  les  mêmes  résultats  que  Starling,  il  répondait 
ainsi  a  1  objection  de  Gottlieb  et  Magnus. 

y  Elle  ne  coïncide  pas  toujours  avec  une  augmentation  de  la  circu¬ 
lation  intrarénale  (Barcroft  et  Brodie,  Lamy  et  A.  Mayer,  Gottlieb  cl 

Magnus). 

bes  variations  de  volume  du  rein  enregistrées  par  l’oncomètrc  sont 
m  qiienles  mais  non  constantes. 


(D  Arch.  /.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1901. 
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4°  Eli  e  serait  en  rapport  pour  Cushny  avec  la  dilution  des  protéines 
du  plasma  et  la  modification  de  la  pression  osmotique  ;  celle-ci  ayant 
haïsse,  la  filtration  se  fait  plus  facilement. 

lin  ajoutant  des  colloïdes  à  la  solution  salée,  on  empêche  les  effets 
diurétiques.  Ponlick  adjoignant  de  l’albumine  de  l’œuf  à  une  solution 
saline  et  1  injectant  à  des  doses  plus  fortes  (pie  celles  (Thompson)  qui 
produisent  habituellement  la  diurèse,  n  obtint  aucune  diurèse.  Mou¬ 
tard-Martin  et  Pichet  utilisant  la  gomme  obtinrent  les  mêmes  résultats. 
Knowlton  compare  l’effet  de  la  solution  de  Ringer  avec  ou  sans  tréla- 
tine  (1)  ou  gomme  arabique,  il  constate  que  la  présence  du  colloïde 
diminue  l’effet  sécrétoire  urinaire,  bien  que  les  effets  sur  la  pression 
sanguine,  sur  le  débit  veineux  du  rein  et  la  consommation  de  10  aient 
été  identiques.  Il  en  conclut  que  la  seule  différence  réside  dans  la  plus 
petite  réduction  de  la  résistance  osmotique  des  colloïdes  apportée  par  la 
solution  saline  gélatineuse,  en  comparaison  de  celle  provoquée  par  la 
solution  saline  seule. 

L’effet  de  cette  dilution  des  colloïdes  cl  de  la  réduction  de  la  pression 
osmotique  explique  également  ce  fait  qu’on  peut,  à  la  suite  d  injec¬ 
tion  de  solution  saline,  obtenir  une  sécrétion  nette  avec  des  pressions 
sanguines  inférieures  à  la  pression  sanguine  critique  de  4o  millimètres 
de  II".  Gottlieb  et  Maonus  donnent  le  chiffre  de  i3  millimètres.  Bar- 

O  O 

croft  et  Straub,  de  12  millimètres. 

On  peut  répondre  à  Cushny  que  l’hydrémie  est  inconstante  à  la  suite 
de  l  injection  de  solutions  salines  (Lamy  et  A.  Mayer). 

La  diurèse  est  certainement  en  rapport  avec  un  facteur  tissulaire 
(rétention  chlorurée),  mais  ce  facteur  ne  joue  que  dans  certaines  cir¬ 
constances  déterminées  et  ne  saurait  expliquer  à  lui  seul  la  diurèse 
saline. 

Le  mécanisme  reste  donc  encore  inexpliqué  ;  il  est  en  rapport,  quoi 
qu'en  pense  Cushny,  avec  les  propriétés  sécrétoires  vitales  de  la  cellule 
tubulaire. 

Dans  la  sécrétion  de  NaCl,  il  faudrait  faire  une  étude  dissociée  de 
et  de  Cl  :  nous  reviendrons  plus  loin  sur  ce  point. 

(les  idées  de  Cushnv  concernant  la  sécrétion  des  chlorures  sont  bat¬ 
tues  en  brèche  par  les  récentes  recherches  de  Feyel. 

Hromures.  —  Ils  suivent  exactement  les  mêmes  modifications  que 
les  chlorures  et  se  remplacent  et  se  substituent  l’un  l’autre  (Wyss  (2  b 
Bonmgcr  (o),  Frey  (4),  Bernomlli  (5). 

(1)  Spiro  a  montré  que  le  rein  n’est  pas  absolument  imperméable  à  la  gélatine 
comme  il  l’est  pour  les  protéines  du  plasma,  il  passe,  en  effet,  un  peu  de  gélatine 
dans  l’urine. 

(:>)  Arch.  /.  cxp.  Palh.  u.  Pharm.,  190G. 

(0)  Zeitschrift  f.  cxp.  Palh.  u.  Thcrap.,  1909-1910. 

(ï)  Zcilsch.  f.  cxp.  Palh.  u.  Thcrap.,  1910-1911. 

(5)  Arch.  f.  cxp.  Palh.  u.  Pliarm.,  igi3. 
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Sulfocyanates.  1 1 >  se  comportent  comme  1rs  bromures  cl  les  chlo¬ 
rures  id(’  Souza  mi),  mais  ils  dillèrcnl  légèrement  du  Ivpe  chlorure  cl 
lormeni  iiii<“  sorte  de  transition  (Milrc  ces  derniers  < * I  les  mlrales  (Soll 
ma  nu ,  1903)  (a). 

Eau.  La  sécrétion  de  I  eau  constitue  un  phénomène  complexe. 
Niais  traiterons  longuement  celle  question  quand  nous  aliorderons 
l'étude  des  seuils  ( p.  7» > 7). 


II.  —  DIUBÈSE  DES  TUBIJEES 


La  diurèse  des  lulmles  supplique  à  l  injeelion  des  sulfates,  phos¬ 
phates,  ferroev  a  nu  res.  nilrales,  eldorales,  du  l\,  de  l'urée  et  des  sucres. 

(uishnv  distingue  la  diurèse  tubulaire  I  v  pique,  donl  le  si  1 1  la  le  esl  un 
des  exemples  les  plus  nets  el  la  diurèse  I uhulairc  associée  à  d  aulres  lae- 
teurs  :  tissulaires,  eiri’iilatoires,  eonune  les  diurèses  uréique  el  giueosée. 


A .  Sulfates.  (  ,  \  1 1  \ <  :  1  1  it  1  ni  1  \  1 1 1 1  i<  i:s r;  e no  \ 00 1  11  e  \  n  1  1  s 
si  1  k a t k s.  —  Les  sullales  admmislrés  par  voie  inlravoineu.se  déter¬ 
minent  une  diurèse  plus  abondante  <pie  les  eldorures  (à  poids  égal  de 
substance  administrée,  Magnus  (3),  Sollmann)  (f\). 

La  poix  une  débute  fins  rofidcmenf ,  atteint  son  inaxuniun  fins  lot 
el  persiste  (*i  1  général  fins  loiujlenifs.  en  loul  cas  les  courbes  de  la  diu¬ 
rèse  s  abaissent  plus  lentement  u’alleignanl  la  normale  1 1 1 1  a  près  plu¬ 
sieurs  heures. 


L  mine  est  claire,  de  donsile  laible,  d  acidité  abaissée  eliez  le  eliien. 
L(“  taux  des  chlorures  0/0  peut  s  élever  pendanl  la  période  la  plus  élevée 
de  la  diurèse,  surtout  riiez  le  lapin  nus  à  un  régime  pauvre  en  chlorure 
de  sodium,  mais  d  peut  dès  1 1  *  rommenremonl  s'a  baisser  si  le  régime 
donne  antérieurement  était  liés  chloruré.  Il  esl  toujours  très  bas  à  la  fin 
<h  la  diurèse  :  ce  <pu  lait  eonlrasle  avec  ce  <pu  se  passe  dans  la  diurèse 
■ipies  injection  des  eldorures.  La  «pianlilé  globale  des  eldorures  esl 
augmenlre  pendanl  une  dmrese  1res  active  mais  tombe  plus  lard  au-des¬ 
sous  de  la  normale. 

I.<  v  sulfates  ont  un  pourcentage  constamment  élevé,  el  celle  éléva- 
bon  s  accroît  lors  du  déclin  de  la  diurèse  ;  la  quantité  lolale  des  sullales 
e.-t  .plus  elevce  pendant  la  période  de  grande  nolvurie  (“I  diminue  à  la 

période  de  déclin. 

n  *,ouve  souvent  du  sucre  dans  I  urine  chez  le  lapin. 

(c  I.  0/  Physiol. ,  100G  -1907. 

Am-  J ■  Of  Physiol. ,  1903. 

t-’)  Arch.  /.  exp.  Palh.  u.  Pliant,.,  190,,. 

DJ  Arch.  /.  exp.  Path.  a.  Pharm.,  1901. 
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Mi  i:\msmi  i  »  i  i  \  mrnîsr:  l'.Mt  i.es  sui.fatks.  ii)  Les  modifications 
a reuhitni n  s  si i il I  1rs  memes,  | >1 1 1 1 <M  moins  accusées  < 1 1 le  dans  la  diurèse 
|>ai  1rs  chlorures  ;  pression  du  sang,  volume  du  rein  (plu loi  plus  petit 
(pie  dans  la  diurèse  des  rldorurcs)  |  (  *ol  f  1  ici  »  e!  Magnus|.  Bambridge  et 
1*0  ans  nu  ml  rèrenl  meme  (pie  dans  un  rein  perfusé  vivant,  le  sulfate  cause 
la  diurèse  sans  provoquer  aucune  modification  du  flot  sanguin  à  travers 
1  organe  ; 

l>)  I  j  liydn  •nue  n  est  pas  plus  considérable  dans  la  période  de  grande 
p« >1  v  ii ne  (pic  dans  la  diurèse  des  chlorures  ;  elle  est  meme  diminuée  à 
la  période  de  déclin  Magnusi.  (  ’e  caractère  serait  capital  pour  Cushny 
et  éliminerait  l’hypothèse  du  mécanisme  de  diurèse  fuir  dilution  qu'il 
décrit  pour  les  chlorures  ; 

c  i  Kilo  est  indépendante  des  modifications  dans  la  concentration  des 
sels  dans  le  sang. 

(hislmv  donne  à  ce  sujet  les  résultats  suivants  : 


Pendant  /a  diurèse 

Après  la  diurèse 

Na  Cl  0  0 

Sulfates  0 /n 

Nu  Cl  a  0 

Sulfates  a  0 

Sérum.  . . 

0,547 

0 , 25() 

°,/|()3 

0 ,  ",l 1 

Urine . 

o,37-2 

0 , 5/|0 

2,0 

Le  plasma  pendant  la  diurèse  contenait  donc  plus  de  chlorures  et  de 
sulfates  que  plus  tard  lorsque  la  diurèse  déclinait.  Or  le  pourcentage 
des  chlorures  dans  I  urine  à  ce  moment  diminuait  alors  que  celui  des 
sulfates  s  élevait  considérablement  ;  il  y  a  donc  d  une  part  une  diffé¬ 
rence  essentielle  entre  les  chlorures  cl  les  sulfates  et  il  n  v  a,  d  autre 
part,  aucune  proportionnalité  entre  le  taux  dans  le  sang  et  le  taux  dans 
I  urine.  Sollmann  fil  des  constatations  analogues  (i  ). 

d)  (  hislmv  propose  pour  expliquer  la  diurèse  des  sullalcs  une  théorie 
phvsiquc  basée  sur  la  «  diurèse  tubulaire  ». 

Tandis  <pie  les  chlorures  mettent  en  |cu  «  la  diurèse  de  dilution  »  en 
modifiant  la  dilution  des  colloïdes  du  plasma,  les  sulfates  agissent  par 
le  mécanisme  de  la  diurèse  tubulaire.  Le  fait  essentiel  réside  dans  I  im¬ 
puissance  des  tubes  rénaux  à  rénhsurher  le  sulfate  comme  ils  réabsorbent 
les  chlorures  au  moins  à  un  taux  correspondant  à  leur  seuil. 

(hislmv  distingue  dans  la  polyurie  des  sulfates  deux  périodes  : 

Lv  in  uioiu  oi  uuvmu  eoi.vimi  .  (lest  de  beaucoup  la  moins 
intéressante  au  point  de  vue  du  mécanisme  de  la  diurèse. 

(i)  Am.  Journ.  oj  l'hysiol.,  1902. 
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11.  .1  urinaire 
|ouer  leur  rô 


ion  des  colloïdes  du  plasma 
est  tellemenl  abondant  < j i k;  les 
normal  complet  relatif  à  la 
et  des  chlorures  de  l'urine. 


i  urine  que  dans  le  sang  ;  celle  réahsorplion  cependant  est  moins  par- 
!ai(e  (pie  s  il  n  y  avait  .pie  du  NaCl  ;  le  sulfate,  qui  ne  peut  être  résorbé 
par  les  cellules  tubulaires,  crée  une  résistance  à  la  fonction  de  réabsorp- 
I'.ll.)"la,rc>  «li"'lre  part,  il  y  a  également  réabsorption  de  l'eau, 

1res 

O- 


par  les  cellules  tubulaires,  crée  une  résistance  à  l'a  fonction  de  i 

imparfaite  il  est  vrai,  mais  elle  existe  puis, pie  les  sulfates  soûl  plus  cou 
centrés  dans  I  urine  que  dans  le  sang  (voir  les  chiffres  de  Cushny  plus 


l.\  rrmoiu  an  m'mnoiss  \xo.  ni:  i  \  coi.ymui:.  Les  phénomènes 

s° . |,0!"",,".,lï  l,l,ls  "<,K  :  la  •""«  lion  de  réahsorplion  tubulaire  peut 

alors  s  accomplir  dans  loule  son  ampleur. 

L!""  "  rsl  T1';"  l'f'lie  résorbée*.  Ira  présence  de  sulfate  eu  grande 
quantité.  se  non  réabsorbable,  augmente  la  résistance  osmotique  cl 
l'iuile  la  reabsorption  de  I  eau.  la.  diurèse  des  sulfates  doit  durer  ainsi 
plus  longtemps. et  être  plus  élevée  que  celle  des  chlorures  ; 

/i'  l-,l'solï,|,,„'  (l<‘*  chlorures  n’est  pas  empêchée  par  la  présence  du 
sulhir  comme  celle  de  beau,  d'après  Cushny,  d'où  émission  d’une 
urine  beaucoup  plus  pauvre  en  chlorures. 

Cudi.iv  cite  ù  l’appui  de  sa  «  théorie  tubulaire  ))  de  la  diurèse  des  sul- 
lales  les  trois  expériences  suivantes  (i  )  : 

Première  expérience.  —  On  injecte  à  l’animal  un  mélange  de  sulfate 

(I  chlorure  et  on  met  à  la  sortie  de  l'urine  dans  l’uretère  d’un  cùlé 

"nC  î'',.s,sla,uI'e  "*.*'« -■"i«p.c  (do  niillimèl res  de  llg).  L'expérience  esl  faite 
tn  j'Ieine  pop  une. 


Coté  libre  </  . 
Coté  obstrué  b  . 
Iliffércnet;. 

Proportion  de  ^ 


Cri  ne 

en  grammes 

'  I 
8 
lé 


Chlorures 
en  grammes 

*  »  ,o8.  ïo 

0,Ol/|3 

0,0667 
17,5  0/0 


Sulfates 
en  grammes 

n,  10R0 

o, {  >1  i( > 7 
O  ,o/|  T  .1 

55  0/0 


de  I  !! eli'1  ISl  'i' 1  '!IK‘  sanK  icriguant  les  deux  reins,  l’obstruction 

ilr:n '  "mnue  0  lanx  d,‘s  chlorures  plus  que  le  volume  du  liquide 
|.arle/rfi  ,)  .\,"Comre.<|Ue  le  la,,N  des  suKales,  le  NaCl  étant  ainsi,  de 
i.-jl  |  1  11  1  s  "  elumnalion,  réabsorbé  au  maximum  dans  les  lubules 

Ou,nét"Ie  61  M"sch.ai,Pl  00  ont  répété  les  expériences  de  Cushny.’ 

1  «  '"lamentaient  les  chlorures  de  l’organisme  du  lapin  par  une 

(,  i  '  oj  Physiol. ,  1902. 

^  Wuyer's  Arch.  /.  d.  ycs.  Phys., 
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111 1<‘<  lion  ml raxcmeuse  il  11 1  H“  forte  sol  1 1 1 1011  chlorurée  av;ml  I  in |ocl.i<in 
do  sullale,  ils  ne  oonslalaieiil  pas  comme  (lushny  mi  abaissement  plus 
marqué  du  Nat  11  ipie  des  sullales  du  coté  de  I  uretère  obstrué.  Cuslinv 
explique  ce  F  a  1 1  par  suite  des  phénomènes  de  diurèse  précédant  I  mjec- 
I1011  de  sulfate  et  dus  à  linjection  de  eldorures.  Lorsque  les  ailleurs 
précédents  se  conforment  strictement  à  la  leclinujue  de  Cushuy  ils 
obtiennent  les  memes  résultats. 

Krodie  cl  taillis  1  1)  ont  également  refait  ces  expériences,  en  section¬ 
nant  la  moelle.  Le  pourcentage  du  Nat  11  était  toujours  plus  élevé  dans 
les  urines  les  plus  abondantes,  tandis  ipie  le  pourcentage  de  sulfate  y 
était  plus  bas  «pie  dans  les  urines  du  coté  «pu  sécrétait  le  moins.  Cuslinv 
\  voit  une  confirmation  de  ses  théories. 

Filehne  et  Ruschaupl  (iqod),  lirodie  et  taillis  (ipofi)  repoussent 
cependant  la  théorie  de  Cuslinv. 

Deuxième  expérience .  —  La  compression  de  I  artère  rénale  chez  un 
lapin,  diminuant  le  Ilot  sanguin  d  un  coté,  est  accompagnée  d  une  injec¬ 
tion  intraveineuse  de  chlorures  et  de  sulfates.  Voici  les  résultats  obser¬ 
vés  : 


Urine 

en  ;/ rumines 


Chlorures 
rn  yramnies 


Su  I/o  les 
en  y  ranimes 


Côté  normal  . 
Côte  comprimé 
Différence  . 


a, a 
,  1  à 
-..if) 


ci  ,1  o  S 
d,iiii;) 

<  ).«  >.>>.» 


u,  IOl) 

o,oé»5 
1  » ,(  »""(> 


Proportion  de 


•» n/M 


(>()  n  (i 


lie. 


Illcoup 


la  plus 


ne 


t  >1 1  constate  ijiic  I  excrétion  des  eldorures  e>l 
dmunuée. 

La  réduction  du  filtrat  par  restriction  de  I  apport  de  sang  s  ex 
de  la  même  façon  nue  la  réduction  d  urine  par  augmentation  de  la  résis¬ 
tance  urétérale;  I  épithélium  des  1 1 1  b  u  les  «pu  11  est  plus  submerge  par 
le  Ilot  liquide  peut  réabsorber  au  maximum  et  relire  le  llmde  optimal 
(NaCI  et  eau). 


Troisième  expérience .  --  knowllon  (■>)  compare  I  elfet  d  injection  de 
petites  quantités  de  sulfates  dissous  dans  I  eau  avec  celui  d  injection  de 
ces  mêmes  quantités  dissoutes  dans  une  solution  de  gélatine.  Nous 
axons  xii  que  celle-ci  diminue  I  effet  de  la  «  diurèse  de  dilution  ». 

Il  na  constaté  aucune  diflérence  et  Ctishnx  en  tire  cette  conclusion 
que  la  diurèse  par  petites  quantités  de  sullales  n  est  pas  due  a  la  diluhon 
<ln  plasma  mais  à  quelque  autre  action  (en  lad  diurèse  tubulaire  e 

Nous  ferons  remarquer  que  Cuslinx  admet  qu  il  existe  pour  I  eau  et 
pour  le  NaCI  une  dilférence  essentielle  dans  leur  iaçon  d  cire  reabsorbe 
j>ar  les  lobules.  Pourquoi  celle  dilférence:1  Pourquoi  1  eau  ne  peut-elle 


(1)  ./.  0/  Physiol.,  1906. 

(••  ./.  oj  Physiol.,  1911-1912. 
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rire  nu  en  partie  réabsorhée  à  la  période  de  déclin  alors  «pie  les  clilo- 
r  1 1  res  li'  seraient  ê 

c)  (  ioltlicb  el  Magnus  admettent  tpie  les  différences  entre*  la  diurèse 
de  NaCl  et  celle  des  snllales  provient  de  ce  «pie  ces  derniers  stimulent 
l'activité  cellulaire  sécrétrice  du  rem  <1  une  façon  pins  intense  une  les 
chlorures.  Ils  estiment  <pie  comme  pour  ces  derniers  il  s’agit  en  réalité 
d’une  propriété  sécrétrice  appartenant  à  la  cellule  rénale. 

Phosphates  et  ferrocyanures.  —  Les  phosphates  (1  )  en  injection 
intraveineuse  provoquent  une  diurèse  en  tous  points  comparable  aux 
sulfates  ( (  aish n \  )(•»);  il  en  est  de  même  du  ferrorvanure  (S< >11  ma  1111) (.'!). 

Nitrates.  —  Les  nitrates,  lorstpi  ils  sont  ingérés,  sont  promptement 
absorbés  par  1  intestin  el  leur  pouvoir  diurétique  semble  peu  marqué. 
Seule  l'injection  intraveineuse  de  sels  donne  expérimentalement  des 
résultats  nets.  Limliek  et  Munzer  ont  étudié  ce  tvpe  de  diurèse.  Lim- 
heek  utilisait  des  solutions  de  poids  égal  de  sels  pour  comparer  leur 
pouvoir  diurétique  sans  avoir  égard  à  leur  poids  moléculaire. 

Ilaake  et  Spiro  l  \  1  trouvèrent  que  la  solution  isoionique  de  nitrate 
en  injection  intraveineuse  était  beaucoup  plus  efficace  que  la  solution 
de  \aCl  el  surpassait  même  parfois  faction  des  solutions  de  sulfates. 

Lœvvi  (n),  Solhnann  ((>)  constatent  que,  contrairement  aux  phospha¬ 
tes  el  aux  snllales,  les  nitrates  déterminent  une  augmentation  à  la  fois 
du  pourcentage  et  de  la  quantité  globale  du  chlorure  éliminé  (lorsque  le 
régime  était  antérieurement  pauvre  eu  chlorure).  Les  nitrates  provo¬ 
quent  donc  une  plus  grosse  élimination  des  chlorures  que  les  sulfates. 

Micvmsvii  DK  i.v  nu  ni  si  .  —  ()n  peut  admettre  un  double  méca¬ 
nisme. 

a)  Diurèse  tubulaire .  -  La  diurèse  des  nitrates  ressemble  donc  à  la 
diurèse  des  snllales,  mais  s  en  différencie  par  une  tendance  à  excréter 
le  chlorure  en  plus  grande  quantité. 

Le  nitrate  comme  le  sulfate  n  est  pas  réabsorbé  pour  (bislinv  par 
1  epithelium  tubulaire,  alors  que  le  pourcentage  du  nitrate  dans  l'urine 
s  ‘‘lève,  il  s  abaisse  dans  le  plasma  (Solhnann  ). 

h)  \rhnn  tissulaire.  —  Il  semble  qu  il  taille,  pour  expliquer  celle  par¬ 
le  niante  de  la  diurèse  des  nitrates,  laire  entrer  eu  ligne  de  compte  une 

1 11  l.r  phosphore  inorgnnique  du  su  ri  un  normal  pourra  il  (‘•In*  présent  sous  forme 
'"lloïclalo,  non  ionisée,  non  diffusible. 

1 .  0/  Physiol. ,  1901-1903. 

éW  l/n.  Journ.  of  Physiol.,  jqo3. 

(1  llofmeixler's  Reilriific  zur  chein.  Phvsinl.,  u)ou. 

(:m  Wv/'-  /•  <’•/•/,.  p„lh  Plnirin . ,  1 .10  • . 

C"  Jnmn.  of  Physiol., 
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propriété  qu’ont  de  commun  les  nitrates  avec  les  bromures,  qui  s’en 
distinguent  d  un  autre  côté  en  étant  réabsorbables  par  les  tubes  uri¬ 
naires.  Celte  propriété  consiste  dans  le  fait  de  pouvoir  déloger  le  NaCI 
des  I issus  ol  l’y  remplacer  ;  Langlois  et  Bicliet  ont  montré  que  le  \aC| 
des  I  issus  diminue  à  la  su  île  de  I  m  |eel  ion  de  ml  raie  ;  le  N  a  Cl  augmente 
donc  dans  le  sang. 

Chlorates.  Lrcklciil/  1  1)  assimile  I  action  des  clilorales  a  celle  des 
nitrates. 

lodures.  —  L  lodure  de  sodium  produit  les  mêmes  effets  (pie  le  n it raie 
de  sodium,  il  augmente  l'excrétion  de  NaCI  en  quantité  considérable 
et  déplace  le  chlorure  des  I  issus  (Sollmaim)  (:»,). 

Potassium.  Bock  (d)  en  iqu"  a  montré  que  I  iipechon  intravei¬ 
neuse  d  une  solution  isoionique  (1,1  0/0)  de  sel  de  K  à  des  lapins 
produit  une  diurèse  modérée  même  lorsqu  011  lait  en  sorle  de  ne  pas 
provoquer  d  hydrémie. 

J  é  urine  émise  renferme  un  pourcentage  élevé  de  K  cl  un  pourcentage 
légèrement  augmenté  de  !Na. 

Le  mécanisme  de  la  diurèse  s  explique  pour  Ciislmv  à  la  lois  par  ce 
fait  «pie  le  K  n  (‘si  pas  réabsorbé  par  les  luhes,  cl  d'autre  part,  par  la 
propriété  (pi  aurait  le  K  de  déplacer  un  peu  de  Na  dans  les  tissus  ; 
L.  Blum  a  insisté  avec  ses  collaborateurs  (Voir  chapitre  Diurétiques) 
sur  ce  rôle  de  h,  déplaçant  le  Na  dans  les  tissus,  mais  pour  ces  ailleurs, 
un  autre  phénomène  surviendrait,  I  ion  Na  avant  la  propriété  de  régler 
les  phénomènes  d  hydratation,  le  dépari  d  ion  Na  serait  corrélatif  d  une 
élimination  d  eau  (d  où  hydrémie).  Il  faudrait  donc,  d  après  ces  auteurs, 
envisager  le  rôle  tissulaire  dans  la  diurèse  d  une  laeon  sensiblement  dit- 
lé  rente  de  celle  proposée  par  Cuslmy  ;  le  déplacement  de  Na  aboutis¬ 
sant  simplement  à  de  I  hydrémie. 

L’extrême  diflirullé  qu  éprouve  le  l\  à  être  réabsorbé  par  les  luhes 
en  fait  un  diurétique  beaucoup  plus  énergique  que  le  NaCI. 

Urée.  L'urée  a  élé  considérée  depuis  longtemps  comme  diuréti¬ 
que  ;  elle  esl  utilisée  soil  pure,  soit  sous  lornie  d  acétate  ou  de  nitrate 
d  ammoniaque  se  décomposant  dans  les  I issus  avec  lormalioii  (I  uree. 

Lu  nqeelioii  intraveineuse,  elle  détermine  au  niveau  des  reins,  des 
effets  moins  marqués  que  les  sullales  ;  elle  provoque  cependant  une  éli¬ 
mination  assez  forte  des  chlorures. 

Il  existe  une  action  tissulaire,  I  urée  remplace  les  chlorures  dafis  les 
tissus,  mais  I  urée  étant  facilement  dillusible,  il  s  ensuit  qu  il  v  a  beau¬ 
coup  moins  d  hvdrénno  et  que  I  augmentation  du  Ilot  sanguin  est  pt*11 

(1)  Pfluger's  Anh.  /.  d .  grs.  Phys.,  ii|n  ' 

(•.>.)  Am.  .loti ni  0/  Pliysiol.,  ii)o3. 

(3)  Arch.  f  c.ep  l’nlli.  11  Plitirm  .  i<|n- 
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marquée  au  niveau  du  rein  même  avec  une  forte  diurèse.  Lamy  H 
A.  Mayer  (1)  ont  parfaitement  montré  ce  fait. 


Temps  après  injection 

0  0  <Vrnn 
dans  lu  sang 

Flot  sanguin 
ii  trôner  s 
le  rein 
par  minute 

Urée  d n  sang 

0  0 

I  ri  or 

en  10  nu  mites 

Uree 

i te  F  urine 

0  0 

— 

80, 1 

200 

0 , 0 1 5 

o,0 

0,7 

Injection  intraveineuse  de  3o  grammes  urée 
dans  5o  centimètres  cubes  d’eau 

1  - 1 5  minutes. 

80 

200 

O,  l/|2 

3o 

M 

i5-3o  minutes. 

7.5,5 

200 

0,125 

1  I 

3, ,3 

3o-6o  minutes. 

83,4 

I  00 

0, 1 36 

1 ,  1 

2 , 20 

Berlier  a  noie  qu  une  injcrlmn  sous-cutanée  d  urée  produit  une  diu¬ 
rèse  importante  sans  provoquer  d  livdrénue. 

L  uree  est  très  dillieilemenl  réahsorbéc  par  les  tubes  et  «est  ce  qui 
explique  ses  propriétés  diurétiques. 

Si  on  provoque  une  obstruction  partielle  de  I  uretère  et  qu’on  injecte 
NaC!  et  uree,  on  constate  que  la  concentration  en  uree  s'élève  plus  que 
celle  de  Nat  11  d  ans  I  urine,  ce  qui  montre  bien  «pie  le  ralentissement 
de  I  absorption  tubulaire  ami  pour  les  chlorures  et  a  très  peu  d  action 
pour  I  urée.  Yagi  et  Kuroda  (A)  arrivent  aux  mêmes  résultats  en  com¬ 
primant  1  artère  rénale. 

B  uree  déterminant,  inconslaminent  de  I  hydrémie,  elle  augmente  I»' 
flot  du  sang  a  travers  le  rem  (Ifenderson  cl  Lœvvi),  mais  d  une  façon 
peu  intense  ;  on  s  explique  donc  que,  la  diurèse  qu  elle  provoque,  étant 
surtout  déterminée  par  sa  faculté  de  11  être  pas  réabsorhée  par  des  lului- 
les  et  de  gêner  cette  réabsorplion  pour  d  autres  sels,  elle  soit  diurétique, 
niais  elle  constitue  un  diurétique  moins  puissant  que  le  nitrate  et  le 
sulfate. 


Sucres. —  Lamy  et  A.  Mayer  (3)  ont  montré  i 
ne  1 1  se  de  solution  sucree  concentrée  provoquait 
la  concentration  moléculaire  totale. 

(■)  I  Phys,  cl  Pat  h.  gêner.,  ninfi. 

(■'■)  Journ.  of  Physiol.,  190!). 

./ .  Phys,  et  Path.  ijcri.,  11)05. 
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I /ii  différence  entre  les  concentrations  dans  le  sang  et  dans  l'urine 
s  accroît  du  début  à  la  lin  de  I  expérience  ;  en  ce  qui  concerne  les  sels, 
la  concentration  de  1  urine,  d’abord  supérieure  à  celle  du  sang,  lui 
devient  égale  peu  après.  Nous  renvoyons  le  lecteur  au  chapitre  Uiuréli- 
< /lies  pour  ce  qui  concerne  les  effets  de  la  diurèse  par  injection  de  sucre. 

Le  point  de  congélation  s  abaisse  pendant  la  forte  poussée  de  diurèse 
(>1  augmente  ensuite  lentement  pendant  le  déclin  (Galeotti,  iqoa).  Si 
I  mine  normalement  sécrétée  est  pauvre  en  solides,  I  injection  de  sucre 
peut  augmenter  la  concentration,  meme  pendant  la  diurèse  (Lamv  et 
Mayer,  iqo/i).  Le  pourcentage  de  sucre  dans  I  urine  s’élève  d’une  façon 
continue  alors  que  le  Na(il  s  abaisse,  surtout  à  la  période  de  déclin  ;  à 
celle  période  le  sucre  s’abaisse  dans  le  sang  et  la  concentration  dans 
I  urine  s’élève;  le-  Nat  il  n  est  pas  modifié  dans  le  sang  mais  s  abaisse 
dans  l’urine. 

.Mécanisme  de  la  diurèse.  Le  mécanisme  de  la  diurèse*  par  le  sucre 
est,  dans  ses  grandes  lignes,  identique  à  celui  de  I  urée  et  des  sulfates. 
Le  sucre  au  taux  où  il  existe  dans  I  urine  cesse  de  pouvoir  être  repris 
par  les  tubes,  il  augmente  ainsi  la  pression  osmotique  et  empêche  la 
résorption  de  I  eau.  Ce  mécanisme  de  la  diurèse  par  le  sucre  diffère 
cependant  par  certains  caractères  de  celui  de  la  diurèse  provoquée  par 
l’urée  et  les  sulfates. 

i°  Le  sucre  est  une  substance  à  seuil,  il  est  donc  normalement  réab¬ 
sorbé  par  les  tubes,  mais  il  ne  l’est  qu’à  un  certain  taux.  Ce  taux 
dépassé,  la  cellule  ne  peut  plus  le  reprendre;  c’est  ainsi  que  Ciislmv 
définit  le  seuil . 

Le  sucre  existerait  cependant  pour  un  certain  nombre  d  auteurs  dans 
I  urine  normale  ;  le  fait  serait  intéressant  au  point  de  vue  ph\ siologique 
en  ce  «pu  concerne  le  ((  seuil  »  du  glucose. 

La  coiicenl  rat  ion  maxnna  «pie  peut  atteindre  dans  les  tubes  le  sucre 
peut  être  considérable,  plus  de  10  o/o  chez  I  homme,  S,o  <»/<>  chez  le 
chien.  Le  sucre  peut  donc  être  dans  le  filtrat  capsulaire  à  un  taux  beau¬ 
coup  plus  élevé  «pie  le  Nat  il  ;  on  s’explique  dès  lors  combien  le  sucre 
peut  avoir  une  action  beaucoup  plus  forte  «pie  le  Natif  au  point  de  x ne 
de  lY-lévalion  d«*  la  résistanci*  osmotmue. 

:>°  Le  sucre  détermine  une  augmentation  «h*  la  pression  sanguine  et 
du  volume  «lu  rem  (Shilling-  Mberloni,  Lamx  et  \.  Maver)  démontrée 
par  I  oncomèlre  et  la  mesure  «lu  débit  de  la  veine  rénale  i  Lun'  et 
A.  Mayer).  Il  augmente  donc  la  masse  Inpude  circulant  dans  le  rein 
( avec  toutes  les  réserves  a  faire  à  ec  siqet  au  point  de  \  ue  de  la  valeur 
de  l’oncomètre). 

(  ici  te  action  n  ex  plu  pie  pas  à  elle  seule  du  reste  I  art  ion  «les  sucres  car 
si  on  empêche,  par  I  iii|eelion  de  ehloral,  ces  actions  circulatoires  «le  se 
produire,  la  diurèse  survient  cependant  (  Lamx  et  Maver). 

I)  autre  part,  Lamv  et  \.  Maver  ont  montré  «pie  la  diurèse  persiste 
alors  même  «pie  le  débit  sanguin  à  travers  le  rem  e^l  reih'venu  normal 
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Temps  u près  in  j 
en  minutes 


o  n  de  T  urine 
du  surit/ 


Tint  sa/if/uin  u 
travers  te  rein 
pur  mi  nu  te 


Urines 
en  io' 


78,8 


IOO 


1,5 


Injection  de  100  centime! res  cubes  d’eau 


renfermant  100  grammes  de  saccharose 


i-3o  79,6 

3o-Go  79,3 


i5o  40 

100  43,3 


I ) 1 1  reste  lorsqu  on  111 1< *< ■  I de  1res  petites  quantités  de  solutions  mu¬ 
rent  rees  on  peut  obtenir  In  diurèse  s:ms  livdréinie  et  snns  augmentation 
de  In  rapidité  de  la  circulation  sanguine. 

o'  L  injection  de  solution  sucrée  déterminerait  de  I  hydrémie  (lledon 
et  \rrous,  Lamy  et  \.  Mayer),  mais  celle  h\drénnr  elle-même  n  est  pas 
considérable  et  peut  manquer  (Latin  et  \.  M  ayer). 

L  hydre  ■nue,  l'augmentation  de  la  circulation  sont  donc  des  facteurs 
qui  peuvent  jouer  un  rôle  dans  la  diurèse  par  le  sucre,  mais  ce  ne  sont 
que  des  fadeurs  accessoires. 

V  Les  chlorures  sont  excrétés  en  bien  plus  Grande  quantité  avec  la 
diurèse  urcique  qu  avec  la  dmrese  sucrée,  (lela  lient  probablement  à  ee 
fait  que  la  molécule  de  sucre  est  moins  capable  de  pénétrer  dans  les 
tissus  et  de  déplacer  le  Nat  11. 

Nous  avons  souvent,  mais  non  constamment  observé  à  la  suite  <1  in¬ 
jection  intraveineuse  de  glucose,  une  diminution  de  la  concentration  de 
NaCl,  et  une  augmentation  de  la  concentration  en  urée.  Mais  nous  avons 
retrouve  parfois  1  inverse,  en  sorte  qu  on  peut  dire  qu  il  n  v  a  rien 
d  absolu  dans  ces  modifications. 

Cette  explication  purement  physique  de  la  diurèse  sucrée  se  heurte 
in  encore  aux  memes  objections  que  nous  avons  déjà  faites  au  sujet  de 
la  théorie  physique  de  Cushnx  . 

Lamy,  Mayer  et  Hat  liery  on  I  mon  I  r<*  les  mod  dirai  ions  q  u  1  su  r  \  lennen  I 
dans  1  aspect  et  la  texture  de  la  cellule  rénale,  (lelle-ci  présente  très 
rapidement,  sous  I  influence  de  la  polyurie  provoquée,  des  transforma¬ 
tion^  quon  ne  retrouve  que  dans  les  rems  en  grandi1  hypersécrétion. 


ÉTUDES  EXPÉRIMENTALES 
SERVANT  DE  RASE  AUX  THÉORIES 
DE  LA  SÉCRÉTION  URINAIRE 


Toule  une  série  <1  expériences  (liverscs  nul  été  ellectuées  au  niveau  du 
rein,  dans  le  hui  surtout  d  éclaircir  la  ipieslion  si  eonl rm ersée  concer¬ 
nant  le  rôle  respectif  îles  diverses  parlies  conshtunnl.es  du  rein  dans  la 
sécrétion  de  l’urine. 

Nous  décrirons  ici  les  expériences  principales  : 
i°  Étude  sur  la  sérrélion  des  eoloranls  par  le  rein  ; 

•>“  101  ude  sur  la  sécrétion  des  pigments  et  des  sels  ; 

.i"  lOxpénences  de  Nusshauin  et  de  (îurwilscli  sur  le  rein  de  gre¬ 
nouille  ;  perfusion  du  rem  de  grenouille  ; 

V  Lésions  expérimentales  des  lunes  rénaux  ; 


SÉCRÉTION  DES  COLORANTS 

L’élude  de  I  éliminai  ion  des  matières  coloranles  par  le  rein  est 
ancienne.  (  Ihrz.onszrzevv ski  en  iSIid  employa  le  carmin  ammoniacal 
mais  c’est  siirloul  lleidenliam  (pu,  en  l<S~'|,  en  se  servant  de  1  indigo- 
sulfate  de  soude,  inaugura  loule  la  série  de  recherches  effectuées  par 
de  multiples  ailleurs  sur  I  élimination  des  malières  coloranles  par  le 
rem  (von  Wittirh,  Nusshauin,  lleiischen,  Paulniski,  (îrulzner,  Mares, 
Scludlze,  Kovva  lev  sk  v  ,  Schmidt,  (uienol,  (ïaleolti,  Sohieranskv,  hih- 
hert,  \rhard  el  (laslaigne,  \lharran  el  L.  Lernard,  Maisey.  Vrnold. 
(  i il rvv  1 1 sel i ,  llegaiid  el  Mohrard,  Masler,  Miaiielu,  (Jiassin,  Moellendoi  II . 
Turrhini,  etc.)  (i  i. 

Rôle  du  colorant.  I  ne  première  ipiesl.ion  se  pose,  ipi  lleidenliam 
avail  pa  rl  a  1 1  emei  1 1  comprise  :  u  'l  i  I  il  similitude  <>u  seuleineiil  au. il" 


(i)  Il  faiil 

île  ses  élèves 


\  joindre  ions  les  Irnvnnx  récents,  notamment  ceux  de  Ricliauls  « 
qu’on  Irouvuiii  an  «  liapilre  mncnnanl  l«‘S  tlh’orics  <!»*  la  Sénvliou  un 


lliiliv. 
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çie  plus  ou  moins  grossière  entre  les  matières  colorantes  et  les  maté¬ 
riaux  de  l’urine  dans  leur  façon  d’être  éliminés  par  le  rein  )).  Certaines 
matières  colorantes  ont  par  elles-mêmes  une  action  physiologique  (Gau 
Irelel  (‘I  Cravellali  et  certaines  diminuent  l'activité  sécrétoire  du  rein 
(bleu  de  mélhxlène,  rouge  neutre);  d'autres  sont  sans  effet  (carmin 
d  indigo,  garance,  elr.\  Beaucoup  sont  évidemment  sans  action  nocive 
sur  le  rem  mais  cette  absence  de  noemlé  ne  suffit  pas  pour  donner  à 
la  méthode  toute  sa  valeur,  (iliaque  substance  qui  s  élimine  par  le  rein 
semble  posséder  «  son  coefficient  propre  de  passage  et  on  ne  peut  rigou¬ 
reusement  conclure  de  I  une  à  I  autre  »  (Lépine). 

Il  faudrait  enfin  laire  jouer  un  rêde  au  //Il  intérieur  cellulaire  (Beiss). 
Slieghl/.  injectant  dans  les  veines  de  dilléreiils  mammifères  des  solutions 
de  rouge  neutre,  d  ah/armafe  de  soude,  etc’.,  lue  les  animaux  ensuite 
au  bout  de  quelques  minutes.  I ms  glomérulcs  du  rein  ne  montrent  pas 
de  coloration  tandis  que  les  teintes  des  tubes  contournés,  des  anses  de 
Meule,  et  de  I  urine  sont  très  nettes.  La  réaction  des  cellules  sécrétoires 
du  rem  dépend  largement  de  la  réaction  de  I  urine.  Quand  celte  der¬ 
nière  est  alcaline,  les  tubes  contournés  et  les  anses  de  Meule  sont  acides 
et  vice  versa.  (  liiez  un  (  bien  nourri  de  \  iande,  I  urine  est  acide,  le  cortex 
rénal  montre  alors  une  réaction  plutôt  alcaline.  Tout  le  rein  ne  fonc¬ 
tionne  pas  toujours  de  la  même  façon,  (tu  peut  trouver  simultanément 
I  une  des  parties  du  rem  sécrétant  une  urine  alcaline  et  l’autre  une  urine 
acide;  la  zone  médullaire  contient  une  mine  alcaline,  les  cellules  des 
tubes  collecteurs  ne  présentent  pas  de  coloration.  Dans  sa  partie  externe 
la  zone  médullaire  présente  les  mêmes  réactions  (pie  les  cellules  du  cor¬ 
tex.  cela  lient  aux  réactions  des  anses  de  llenle. 

I  fuis  la  néphrite  inereurieHc  le  cortex  rénal  est  acide,  même  a\ec  une 
umie  acide  (Beiss).  Martin  l'is<  lier  estime  «pie  I  augmentation  de  l  aci 
dite  du  rem  joue  un  rôle  capital  dans  les  lésions  îles  néphrites. 

I)c  nombreuses  mu  1 i  e  res  eolnruules  oui  c/c  e.r  né  ri  m  eu  I  ées ,  nous  file¬ 
rons  les  i>rineii>ules  : 

Les  couleurs  vitales  :  bleu  de  méthylène 
mark,  vert  Janus,  etc. 

Les  couleur 


longe  neutre,  brun 


1  >  i  s  - 


in >n  \ 


aies 


iiiilmo-rai  niiii ,  < 


one,  rouge  Bordeaux,  bleu  d  aniline  soluble  dans  I 


mm  et  rai  minâtes, 
dans  I  eau .  etc . 


lue 


Sous  quelle  forme  le  colorant  arrive  t-il  au  rein  ?  Divers  colo- 
1  '  *  n  I  s  i  xislenl  dans  I  organisme  a  I  et  al.  de  leuco-derixés.  Lbrlicb  avait 
1  "iisfile  en  ut  disant  le  bleu  de  méthylène  que  certains  organes  à  <>w- 
'  l*ll,n  *IN,‘>  Ms  que  le  rem,  le  pancréas,  les  muscles  sont  colorés 
11  11  f'ndis  que  les  autres  sont  incolores  et  que  le  bleu  de  ces  organes 

'!  "I.'  s  disparaît  après  la  mort.  Gaslaigne  reprit  ces  expériences  et 
M11*1  ':i  Mil r«i I ion  du  leuro-dénvé  se  faisait  à  travers  le  glomérule 
'lIM  j'1  leuco-derix e  est  Iraiislormé  en  bleu  au  niveau  des  lubuh  par 
'lul1  (,'ydanle  des  cellules  epilbebales.  \lbarran  et  Léon  Bernard 


F.  HA  TUER  ) 


r.s/, 


no  purent  déceler  la  présence  d’un  dérivé  incolore  dans  le  sérum  de 
sujets  ayant  reçu  une  injection  de  bleu  de  méthylène,  mais  si  on  injecte 
ce  sérum  à  d  autres  animaux,  I  urine  de  ces  derniers  devient  bleue. 

Le  bleu  circule  donc  dans  l’organisme  à  I  état  de  dérivé  incolore,  il 
(mi  serait  de  même  des  autres  colorants  vitaux  et  même  de  I  indigo-sulfate 
de  soude. 

Justin  Be  sançon  et  Schulmann  sont  arrivés  à  mettre  en  évidence  le 
bleu  en  circulation  dans  le  sang  et  même  à  le  doser  (i  ). 

(  >n  retrouve  au  niveau  d’autres  tissus  nue  le  rein,  le  colorant  à  I  état 
non  modifié  :  glandes  cutanées  des  batraciens,  cellule  de  Kupfer  du  foie, 
mésentère  et  épiploon  du  rat,  cobave,  crapaud  ;  leucocytes. 


LIEU  D'ÉLIMINATION  DU  COLORANT  AU  NIVEAU  DU  REIN 


(dette  question  a  fait  I  objet  de  multiples  travaux.  Elle  a  servi  de  base 
à  un  grand  nombre  de  physiologistes  pour  édifier  leurs  théories  concer¬ 
nant  la  sécrétion  rénale.  Elle  mérite  donc  d’être  longuement  discutée. 


EXPÉIUENCKS  CH1  Cl  VI. KS  l>  Il  I  IIWMI  VI  \ 


L’expérience  de  ITeidenham  chez  le  lapin  et  le  chien  est  à  la  base  de 
toutes  les  ('tildes  concernant  l  étude  de  l'élimination  des  colorants  par 
le  rein. 

Heidenhain,  en  187/1,  ^  ll,,e  première  expérience  (y  )•  H  injecte  dans 
les  veines  de  I  animal  (chien,  lapin)  une  solution  saturée  à  froid  de 
carmin  d  indigo  (environ  1  0/0).  Il  sacrifie  I  animal  par  saignée  quand 
I  urine  est  devenue  bleue.  Il  fixe  la  couleur  par  une  injection  artérielle 
(veineuse,  dit  Boum')  de  solution  concentrée  de  chlorure  de  potassium. 
Ls  coupes  sont  examinées  soit  dans  le  baume  du  Canada,  soit  dans  la 
glycérine  saturée  de  chlorure  de  potassium.  Il  constate  que  : 

a.)  Les  glomérules  sont  incolores  : 

b)  Les  lobes  contournés .  les  branches  larfjcs  <lc  I  anse  de  llcnlc  sont 
colorés  ;  ils  le  sont  inégalement  et  cela  prov  iendrait  d  une  inégalité  d  in¬ 
tensité  de  fonclionenment  (alternance  fonctionnelle  sécrétoire');  la 
lumière  des  tubes  renferme  de  I  indigo  ; 

c)  Les  canaux  de  Bellim  et  les  brandies  grêles  de  l’anse  de  llcnlc 
ne  renferment  d  indigo  que  dans  leur  lumière  et  non  dans  les  cellules. 

Bans  un  second  mémoire,  I  leidenbam ,  avec  Wisser,  complété  >r> 
expériences  en  essayant  de  supprimer  la  lonelmn  glomérulaire  <  1 101 1  > 


(1  C.  II.  Soc.  Riid.,  iâ  jnillcl  I.  I  WW  II.  |>.  : 

n°  /|i)  ;  1  rdi.  mal.  reins  cl  org .  gcnilo-nrin.,  C1  <lccrnil>n' 
(■>)  Pfluger's  1  rch.  /.  îles  g  es.  physiol.,  1S7/1. 


Presse  mol . .  j11'11  "I 

1 I  I,  l'asc.  N.  !'•  :’S,i 
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■  i k 1 1 K'  exclusion  < 


I  ne 


l'iiixtus  du  reste  ici  toute  reserve  sur  celle  pré 
du  glomérule)  : 

1"  Il  sectionne  In  moelle  cervicale  elle/  le  lapin,  il  en  résulte  un 
abaissement  de  la  pression  sanguine.  L  urine  cesse  dès  lors  d  être  sécré¬ 
tée,  la  tiltration  d’eau  par  le  glomérulc  d  après  I  leidenliain  n’ayant  plus 
lieu. 

Si  l’animal  est  tué  au  bout  de  10  minutes,  les  cellules  tubulaires  sont 
teintées  de  bleu . 

Si  I  animal  n  est  tué  <pi  au  bout  d  une  heure,  les  cellules  ne  sont  pas 
colorées,  et  le  pigment  se  trouve  en  masse  dans  les  tubes  contournés 
et  la  partie  large  de  1  anse  de  Meule.  Aucune  urine  n  était  excrétée  dans 
aucun  cas  et  la  capsule  n  était  pas  colorée. 

2°  La  ligature  de  I  uretère  finit  par  empêcher  la  filtration  gloméru¬ 
laire.  et  pourtant  la  couleur  s  élimine  par  les  tubes  contournés. 

3°  Si  on  applique  sur  un  segment  du  rein  au  niveau  du  cortex  un 
c(wsti<iue  (nitrate  d  argent),  b;  segment  situé  au-dessous  de  la  zone  alté¬ 
rée  montre  la  même  apparence  que  dans  la  première  expérience  ; 

I  indigo  est  précipité  en  masse  dans  les  tubes  contournés,  alors  que 
dans  le  reste  de  I  organe  d  a  été  balayé  par  la  sécrétion  du  glomérule. 
(uislmv  admet  que  le  caustique  a  supprimé  I  action  de  la  capsule,  comme 
plus  haut  la  section  médullaire. 

lleidenhain  s’appuie  sur  ces  constatations  pour  considérer  (i8~4) 
que  1  mdigolate  est  sécrété  par  1  épithélium  tubulaire. 

.\usshaum  (  i)  se  rallie  à  la  théorie  d  lleidenhain,  à  la  suite  des  expé¬ 
riences  pratiquées  chez  la  grenouille  et  qui  seront  analysées  Pl  us  loin. 


giomcrule)  le  si 


Après  ligature  de  I  artère  rénale  (suppression  du 
mdigolate  de  soude  est  retrouvé  dans  les  cellules  des  tubes  contournés 
bien  qn  il  ne  se  produise  aucune  élimination  aqueuse.  Gurwitsch  en 
liant  la  veine  jante  ne  constate  plus  aucune  élimination  de  colorant 
(suppression  des  tubes  contournés). 

Dreser  (1881  i  (fuchsine  acide  chez  la  grenouille),  Selndtze  (1887), 
Kuhn  éi 890),  Galeotti  (  1 8 < ) /i )  (bleu  de  méthvlène),  1  lober  (1  qo5),  Bas- 
ler  (1  qoti),  Brugnatelli  (1907),  Schafer  (1 908),  Gargar,  Bouillut,  Bian- 
«  hi,  Asclioff ,  F urchini  (1 9 1 9)  (2),  se  rallient  à  1  opinion  de  lleidenhain. 
Policard  admet  qu’on  11’a  aucune  preuve  de  l’élimination  des  matières 
ijcolorantes  par  le  glomérule,  «  tout  au  plus  pourrait-on  dire  que  pour  le 
carmin,  la  matière  colorante  est  éliminée  pour  une  faible  quantité  par 
le  giomcrule,  tandis  < j  1 1  elle  I  est  pour  une  plus  grande  part  par  les 
tubes  contournés  ». 

I  urchini  conclut  que  le  tube  contourné,  la  partie  large  de  Panse  de 
llenlc  et  le  segment  intermédiaire  de  Schweigger-Seidel,  éliminent  seuls 
e  colorant,  le  glomérule  ne  joue  aucun  rôle  à  ce  point  de  vue. 

,  Edwards  et  Condorelli  chez  les  animaux  aglomérulés  montrent  la 
sécrétion  du  colorant  par  le  premier  segment  des  tubes. 

{')  Pjluger's  Arch.  j.  des  ges.  physiol.,  1878. 

(2)  Thèse  Paris ,  1919. 
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Critiques  se  rapportant  aux  expériences  d’tleidenhain.  Tous  lc> 
auteurs  n  accepte  1 1 1  |  >;i  s  les  conclusions  <1  I  leidenbam,  IIciiscIicii  cl  l\ui- 
luiski  ont  été  des  premiers  à  les  repousser. 

Luslm\  sesl  é  I  e  v  c  également  cou  Ire  l!i\ pollièsc  d  lleiclenliiilu,  cl  il 
admet  (pie  le  glomérule  lillrc  les  eolorauls. 

L  argumentation  d  llcidculiam  aceeplaul  la  sécrétion  du  coloraul  par 
les  seuls  I u Unies  s  appuie  sur  les  <pial.ro  points  suivants,  critiqués  par 
( il i si i i i \  : 

i  Lis  (;i  ,om i:  iu  i ,i:s  i;  r  \ \  i  incoi  ou  es.  i  i:  coi.oii  wi  n  \  pi  i  i  s  i  h  \- 
\  iiiskii.  ai  I  y  a  Usenet’  île  coloration  capsulaire,  n  a  pas  de  valeur.  ■ — 
Le  coloraul  peut  traverser  la  capsule  sans  ipi  on  puisse  le  déceler  ;  soit 
parce  <pi  il  est  fortement  dilué,  soil  parce  <pi  il  si*  trouve  à  l  étal  réduit 
H  incolore  ;  les  cellules  hépatiques  par  exemple  sont  incolores  hicn  que 
I  mdigolalc  se  retrouve  dans  les  capillaires  biliaires,  Kahrhel  montre 
ipie  les  cellules  rénales  elles-mêmes  sont  souvenl  incolores  bien  que 
I  urine  soil  bleue. 

kahrhel  l  )  en  iSNti,  (  lie/  la  grenouille,  observe  I  indigo  en  grande 
quantité  dans  les  espaces  lymphatiques  et  dans  la  lumière,  mais  ne 
le  retrouve  jamais  à  I  intérieur  des  cellules  quoique  la  membrane  basale 
soit  colorée. 

Sobieranskv  (•>.)  estime  que  I  mdigolalc  csl  réellement  éliminé  par  la 
capsule  sous  forme  de  solution  très  diluée,  concentré  dans  les  lobules 
par  résorption  d  eau  jusqu  à  ce  qu  il  soil  finalement  précqnté  en  masse 
dans  la  lumière.  La  coloration  de  I  épithélium  s'explique  non  par  le  pas¬ 
sage  de  I  mdigolalc- à  travers  I  épithélium  pour  aboutir  à  la  lumière 
tubulaire,  mais  par  de  petites  quantités  de  pari  10  u  les  colorées  résorbées 
par  les  lui  iules  (venant  de  la  lumière). 

(lastaigne  admet  également  que  le  bleu  traverse  le  glomérule  à  létal 
de  leucodérivé,  est  régénéré  ensuite  grâce  à  I  owdation  des  cellules  epi¬ 
théliales  et  est  en  partie  résorbé  par  elles. 

b)  La  capsule  peu!  être  colorée.  I  leidenbam  et  Ibiulmski  (1SS0) 
constatent  parfois  une  coloration  de  la  capsule;  mais  ils  estiment  que 
ces  faits  s'expliquent  par  I  injection  d  une  très  grande  quantité  de 
n  dorant . 

1 1  en  sel  ion  (  •  >  )  (  i  Nyq  )  cl  Sobieranskv  (/|  )  (  i  Sq.’i  ),  répétant  exactement 
les  expériences  d  I  leidenbam  avec  section  de  la  moelle,  trouvent  les 
cajisules  glomérulaires  ((dorées  cl  observent  des  masss  d  indigo  preci- 
pi I < -es  dans  la  lumière  capsulaire  ;  il  suflil  de  sacrifier  les  animaux  i  a 
:>  minutes  après  I  injection  ;  si  laminai  est  sacrifié  plus  tardivement, 

(i)  Wiener  ined.  Jalirb.,  iSSO. 

(•/)  Arch.  j.  exp.  l'alh.  u.  l’hann.,  i8g5,  l.  \\\\.  p.  i'r'i- 

(8)  .1  Icademisch  abhandlanp.  for  mcdieinslai  ijraden  Stockholm ,  187a;  Abstract,  ai 
llojmann  Sclvwalbe's  Jalircsbcr  u.  d.  Forlsch.  des  anal.  u.  phys.,  18S0. 

(/i)  Arcli.  f.  exp.  l’alh.  u.  Pliarrn.,  i8<)5. 
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le  colorant  disparaît  de  la  capside  cl  les  cellules  I uhulaircs  ipn  étaient 
primilivcmciil  incolores,  se  teintent  comme  dans  l’expérience  d’Ileiden- 
liain. 

(  liai  1/ lier  ni  1 88 1  conlirmc  les  expériences  d’Ilensrhen,  mais  ad  nid 
qu'il  s'agit  là  de  Ta  il  s  pathologiques  relevant  de  troubles  circulatoires 
causes  par  une  injection  extrêmement  rapide  sous  une  très  forte  pression. 

(  bi  pourrait  d  autre  pari  constater  le  colorant  dans  I  espace  capsu¬ 
laire  par  suite  d  un  reflux  de  l'urine  ;  Turehini  en  fait  cette  remarouc 
chez  le  têtard.  1 

hn  utilisant  d’autres  colorants  «pie  le  sulfo-indigolale  de  soude,  on 
peut  constater  une  coloration  capsulaire. 

Dans  «le  récentes  expériences  llavmann  et  Isaac  Slarr  (:>)  après  \el- 
son  obtinrent  la  coloration  des  glomérules  par  le  vert  H  de  Janus  On 
injecte  dans  les  vaisseaux  du  vert  II  de  Janus,  et  on  fait  ensuite  une 
injection  d  une  solution  de  molybdate  d  ammonium  ;  les  glomérules 
sont  colorés  en  bleu  et  les  tubes  en  rouge-brun. 

(  Jirzonsczeuski  (d)  (iS(i.'i)  et  N  itlicb  (4)  (i 875)  chez  des  lapins  in, el¬ 
les  a\ec  du  carmin  constatent  une  teinte  rouge  diffuse  de  la  capsule 
(gloinérule  cl  lumière)  ;  une  coloration  intense  de  la  lumière  des  tubes 
contournes  et  de  tout  le  segment  interne  de  leur  épithélium  ;  le  sonnent 
externe  des  retîntes  restant  ineolore.  Ils  concluent  <pic  le  carmin  est 
excrete  par  la  capsule  et  non  par  les  tubes. 

Schmidt  (5)  en  1891,  llibhert  (G)  en  189/i,  Sobieransky  (7)  en  i8.»h, 
Basler  en  190b  confirmaient  les  données  précédentes  tout  en  ne  relrôu- 
muiI  pas  toujours  les  grains  de  carmin  exclusivement  cantonnés  au  sc’- 
nicnl  interne  des  cellules  des  tubes  contournés. 

Le  carmin  colore  plus  facilement  «pie  l’indigo,  n’est  pas  réduit  pai¬ 
es  tissus  tandis  que  I  indigo  est  facilement  réduit  et  décoloré.  Von  \\  it- 
1  1  a(l,nel  a"'s:  T,e  ^ ussbaum  que,  eontrairemenl  à  l’indigo-sulfate 

,c  ,i""llM  .esl.  ll,lrÇfpar  le  gloinérule  cl  précipité  ensuite  au  contact  de 
a  zone  apicale  de  I  épithélium  des  lobules  ;  les  colorants  ne  suivent  pas 
tous  le  meme  chemin.  Schmidt  s’est  élevé  contre  les  conclusions  de 

°\\  ,e  cannm  "e  |)î,s  P01"'  lui  éliminé  par  le  gloinérule 

....  >:IS  ei  ON  <  o„slale  que  I  urine  peut  renfermer  le  colorant  avant  qu’au 
nie  (olom |,on  puisse  être  constatée  dans  les  . . des,  quoique  à  ce 

01|"")|<  ip  °  8  °1,lier"le  f'1  ('olu,  ,;  ;  11  '"fore  que  le  carmin  est  excrété 

lul^DcsTl^sier'erSuxIlki;'^  T'  MMC  aüU'C  PBrÜe  CSt  P"  ^ 

(1)  Pfluger's  arch.  /.  d.  y  es.  Phys.,  1S91. 
yl  ’  O-  iiicd.,  novembre  îçye.b. 

(3)  Virchow' s  arch.,  18G/1. 
vO  Arch.  f.  mikr.  anal.,  1875. 

(5)  PJhujcr's  arch.  /.  des  y  es.  Physiol.,  .8,0. 

'  Aentralblatl  f.  ail.  path.  u.  pull,,  anal.,  ,8.,/,. 

(I  f'  CXp'  Palh ■  11  '  rllarm.,  1895. 

tla  y  c  r  s  arch.  f.  d.  y  es.  Physiol.,  ,y„h. 

U)  Aur  morphol.  des  Merensokichm.,  loua,  191 -. 
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(  ^ 1 1 s 1 1 1 1 y  eonrlul  de  tous  ces  Imls  que  le  glomérule  excrète  I  iniliqo 
sons  forme  incolore. 


L  IMIICO  KS  I  SliCliKTl',  MAI.OItÉ  I,  EXCI.l  SION  1)1  O  LOME  llll  I,  K  . 

Celui-ci  lie  jonc  ilone  /ms  un  rôle  dans  In  sécrétion  des  colorants. 

I leidenham  en  secliomiiinl  la  moelle  estime  <jii  il  abaisse  la  pressa m 
sanguine  à  un  point  lel  ipie  I  mine  n’est  pas  sécrétée  et  <pie  par  consé- 
ipient  le  glomérule  ne  fondionne  pas. 

lia  section  de  la  moelle  pour  lleidcnhain  ne  trouble  qu’en  partie  la 
diurèse,  elle  ne  I  empêche  pas  du  reste  ;  Sauer  admet  également  nue 
le  processus  sécrétoire  n  est  pas  aboli,  par  la  section  de  la  moelle  ;  ou 
n  inter\ iendrait  ainsi  «pie  sur  le  flot  liquidien. 

(Lislmv  objecte  «pie  labsence  d’urine  dans  la  vessie  n’exclut  pas  l’ab¬ 
sence  de  toute  activité  glomérulaire,  car  il  est  fort  possible  que  tout  le 
liquide  filtré  par  le  glomérule  soit  résorbé  en  entier  dans  les  tubules 
dans  les  conditions  expérimentales  où  s’est  placé  Ileidenhain. 

.1°  IjKS  Cia.l.l  l,KS  DES  TÜIIKS  CONTOURNES  ET  l)K  I,  \  MHXNdlIK  DKSCEN- 
I  )  VN  T  K  DK  11  KM, K  ETANT  TEINTEES  I“AH  Kl  OOKOIl  \NT.  ON  EN  DOIT 

dÉdi  iki:  qu’el k es  i:\crk  i  ent  ce  cor. oh  \n  r.  —  a)  La  teinfe  îles  cellules 
esl  un  i iliénoinène  post  mortem.  —  Heidenham  constatait  parfois  une 
teinte  diffuse  des  cellules  a\ec  coloration  plus  marquée  du  novati  ;  or, 
il  s  agirait  là  de  phénomènes  post  modem  (Scblecbl,  1907)  (1  ). 

Le  colorant  existant  dans  les  lumières  des  tubules  diffuse,  pour  cer¬ 
tains  auteurs,  après  la  mort  dans  les  cellules  ;  Ileidenhain  estimait 
s’être  mis  à  l’abri  de  cette  ob|eclion  en  lavant  le  rem  avec  de  I  alcool  ; 
mais  il  ne  lait  pas  ainsi  disparaître  tout  le  colorant  de  i  intérieur  îles 
lumières  tubulaires. 

Scinder  (a),  ni  iqott,  n  a  jamais  pu  obtenir  la  teinte  de  I  épithélium 
sans  ipi  il  existe  des  granules  dans  la  lumière  ;  il  ne  peut  donc  continuer 
le  premier  stade  décrit  par  Ileidenhain  dans  ses  expériences.  Jacobv 
et  Sobieransky  obtiennent  en  perfusant  un  rem  enlevé  de  I  organisme 
chez  le  chien  des  résultats  analogues  à  ceux  il  Ileidenhain  ;  or  d  s  agi¬ 
rait  là  d  un  organe  mort  (l'objection  n’est  peut-être  pas  ici  irréfutable). 

Les  cellules  des  tubules  contournés  des  mammifères  sont  colorées  en 
bleu,  tandis  que  celles  des  amplubiens,  des  reptiles  et  des  poissons  ne 
le  sont  pas  ;  cette  différence  proviendrait,  d  après  Nussbaum,  de  ce  que 
l  oxvdation  du  leuco-dérivé  se  produirait  plus  facilement  chez  les  mam¬ 
mifères,  ou  même  que  chez  les  mammifères,  les  cellules  s  allèrent  plus 
xite  post  inorteni,  ce  qui  explique  leur  coloration  ;  la  transformation 
du  leuco-dérivé  en  produit  coloré  étant  un  phénomène  d  altération  cel¬ 
lulaire. 


(1)  Zictjlcr’s  Bcitragc  pâlit,  itnal., 
(•2)  Am.  Journ.  of  physiol.,  njo8. 
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b)  L'aspect  des  cellules  n'a  rien  de  caractéristique.  —  Jleidenhain 
considérait  comme  caractéristique  de  la  coloration  in  Ira  vilain  l’existence 
de  granules  colorées  intracellulaires  tranchant  sur  le  reste  incolore  du 
protoplasma . 

(<ct  aspect  note  par  Arnold  avec  le  snlfo-indigotale,  H  par  d  autres 
avec  le  carmin,  et  qui  est  du  à  la  coloration  des  granulations  protoplas¬ 
miques  par  le  colorant  (et  non  à  des  dépé.ts  de  granulations  du  colorant 
lin-meme)  n  est  pas  caractéristique  de  l’action  sécrétoire  de  la  cellule  ; 
il  11’y  a  pas  de  parallélisme  entre  cet  aspect  cl  l'état  de  la  sécrétion  du 
colorant.  (  ici  aspect  11e  se  retrouve  pas  encore,  alors  que  le  colorant 
existe  déjà  dans  les  tubes  collecteurs;  il  est  à  son  maximum  entre  1  :> 
et  :>  1  heures  alors  que  l'élimination  du  colorant  dans  les  urines  es!  à 
son  maximum  au  bout  d’une  heure  (Aschoff)  (1)  ;  enfin  il  persiste  pen¬ 
dant  des  jours  et  des  semaines  alors  que  le  carmin  a  disparu  de  l’urine. 

L  aspect  «  en  granulations  »  lient  simplement  à  une  absorption  secon¬ 
daire  du  carmin  par  les  cellules  tubulaires  ;  il  s’agit  là  non  d’un  phé¬ 
nomène  sécrétoire,  mais  d’un  aspect  tenant  à  la  structure  même  (le  la 
cellule  rénale  ;  si  secondairement  les  cellules  des  tubes  se  laissent  enva¬ 
hir  par  le  colorant,  cela  proviendrait  peut-être  de  ce  fait  que  le  carmin 
tics  rapidement  provoque  des  lésions  en  traversant  le  rein  (Suzuki) 

Nous  reviendrons  plus  loin  sur  le  mode  de  sécrétion  des  colorants  dans 
les  tabules. 

.Nous  citerons  en  faveur  du  siège  tubulaire  de  la  sécrétion  une  expé¬ 
rience  de  mbbert  (189.4)  qui,  injectant  un  mélange  de  carmin,  d'indi- 
gotate  et  d  ..rate  les  troma  tous  trois  dans  la  lumière  des  tubes  con¬ 
tournes;  1  un  deux  prédominait  dans  un  tube  et  l’autre  dans  l’autre. 
y1!1.  011  inJerlai*  le  carmin  avec  de  l’albumine  de  l’œuf  ou  de  l'hémo¬ 

globine,  le  carmin  apparaissait  dans  les  tabules  et  les  protéines  dans  la 
capsule,  (mshnx  considère  cette  expérience  comme  sans  valeur  démon- 
s  raine,  elle  indique  simplement  que  le  carmin  est  plus  rapidement 
êlinnne  que  les  protéines. 

ci  Si  les  cellules  des  tuhes  eantournés  sont  adorés  eela  provient  sim¬ 
plement  d  une  réabsorption  du  adorant  excrété  par  le  qlomérule  et 
iea  , sorbe  par  le  tabule.  Le  colorant  se  rencontrerait  surtout  dans  le 
'CTS  extérieur  de  la  cellule  (Sobieransky,  Ribbert).  C’est  une  des  objec- 
,l0.ns  P1  In<  | pales  des  partisans  de  la  théorie  de  Ludwig  et  Cushnv.  Les 
OU  ours  Utilisant  la  technique  de  Richards,  étudient  la  coloration  dif- 
^  ,  e  des  segments  du  tube  contourné  à  partir  du  glomérule  et  esti- 
,  Proyver  amsi  la  résorption  du  colorant  par  les  tabules.  Ils  ..li¬ 
ent  egalement  1  immersion  de  reins  dans  des  substances  colorantes 
iais  la  technique  est  ici  très  critiquable. 

valo  '  -  "l.1  Ct  1C°,‘(]ier  ne  donnent  pas  à  tout  le  tube  contourné  la  même 
*  aile  de  résorption  des  colorants;  le  segment  proche  du 

(')  Centralblall  /.  aile, cm.  palli.,  ,9I3. 

Tu  l’iivsioi-ociE.  in  (2°  éd.). 
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glomérule  est  le  plus  actif  ;  de  plus  ces  cellules  ont  un  pouvoir  de 
i /'absorption  sélective  ;  dans  un  mélange  de  carmin  et  de  tellure,  le 
carmin  esl  réabsorbé  d’abord  dans  la  première  portion,  la  deuxième 
retient  le  tellure  dans  la  partie  moyenne. 


d)  T  rue  utilisant  des  substances  fluorescentes  (acridine)  et  la  lumière 
de  W ood,  ne  constate  pas  de  produits  dans  le  glomérule,  il  en  trouve 
dans  les  tubes  contournés  et  les  tubes  droits,  ce  qui  serait  en  faveur  de 
la  théorie  de  Ileidenhain. 

En  étudiant  1  élimination  rénale  des  sels  de  plomb  et  de  fer,  il  trouve 
«pie  ces  sels  sont  éliminés  par  les  tubes  contournés.  S’il  est  possible  de 
déceler  des  métaux  dans  les  capillaires  glomérulaires,  comme  dans  ceux 
du  système  capillaire  intertubulaire,  on  11e  les  retrouve  jamais  dans  la 
séreuse  glomérulaire.  Au  premier  temps  de  l’élimination,  ils  occupent 
dans  les  cellules  des  tubes  contournés  une  situation  basale,  au  dernier 
temps  une  situation  apicale.  Ils  filtrent  enfin  après  dialyse  dans  la 
lumière  des  tubes,  au  bout  d’un  temps  plus  ou  moins  long  suivant 
l’activité  sécrétoire  de  la  cellule  rénale.  L’élimination  rénale  de  ces 
métaux  comme  celle  des  produits  fluorescents,  met  en  évidence  le  fonc¬ 
tionnement  du  rein  par  plages  lors  de  la  sécrétion. 

Gbiron  (  1 9 1 3 )  (1  )  aurait  réussi  à  observer  sous  le  microscope  un  rein 
vivant  de  souris  pendant  l’injection  même  des  colorants.  Il  constate  que 
le  colorant  pénètre  d’abord  dans  la  lumière  du  tube,  puis  entre  dans 
la  cellule  et  finalement  disparaît  lentement  de  la  lumière  à  la  base  de  la 
cellule.  Après  section  de  la  moelle  cervicale,  le  colorant  n’est  pas  perçu 
dans  la  lumière,  mais  s'il  est  injecté  avec  de  l’urée,  le  tubule  présente 
les  mêmes  variétés  de  nuance  que  celles  décrites  plus  haut.  Cette  expé¬ 
rience  pour  Ghiron  montrerait  que  les  colorants  sont  sécrétés  par  les 
glomérules  puis  réabsorbés  dans  les  tubules.  Cushny,  qui  cite  le  travail 
de  Ghiron,  reconnaît  qu’une  pareille  expérience  se  heurte  à  de  telles 
difficultés  de  technique  qu’elle  exigerait  un  contrôle  sévère  pour  avoir 
une  réelle  valeur. 

Turchini  fait  remarquer  «pie  cette  théorie  de  la  réabsorption  va  à 
l’encontre  des  constatations  histologiques  ;  le  adorant  se  fixe  d’abord 
dans  les  espaces  intertubulaires,  il  colore  ensuite  la  membrane 
propre  puis  la  zone  basale  de  la  cellule  et  ce  n  est  qu’à  la  fin  qu’il  aborde 
la  bordure  en  brosse. 


/| 0  Le  COLORANT  AFPA  B  AÎT  SOIS  FO  MME  OE  GHOSSES  MASSES  N  1.  1NTE- 
UIE1  II  DES  TUEES  I.ORSQT  II,  V  \  1  N  TEMPS  SUFFISAN  I'  POUR  QUE  L  EXCRE¬ 
TION  soi  r  comf1, ète.  —  (  les  masses  sont  beaucoup  plus  compactes  dans 
les  segments  des  tubes  collecteurs  que  dans  les  tubes  contournés. 

Heidenbain  explique  1  existence  de  ces  masses  par  la  sécrétion  des  sels 
par  les  tubes  contournés  ;  ceux-ci  rendent  les  indigolales  moins  solubles. 


(0  Pfluger's  arch.  /.  des  gcs.  Physiol.,  igiS. 
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Cushny  objecte  (juc  les  sels  sécrétés  par  l  uriiie  ne  précipitent  pas 
les  indigotates  et  <pic  si  les  masses  s’accroissent  dans  les  tubes  cela  pro¬ 
vient  de  la  résorption  progressive  de  l’eau  filtrée  par  les  glomérules  cl 
résorbée  par  les  tabules. 

Cushny  conclut  <pie  les  expériences  d’IIeidenhain  ne  sont  nullement 
démonstratives  et  n’apportent  pas  d’argument  définitif  en  faveur  de  la 
sécrétion  des  colorants  par  les  tabules.  On  peut  les  expliquer  par  une 
sécrétion  capsulaire  a  1  état  dilue  ou  incolore  ;  les  colorants  se  concen¬ 
trent  ensuite  dans  la  lumière  des  tubes.  Tl  admet  cependant  que  le  colo¬ 
rant  pénètre  ultérieurement  dans  les  cellules  des  tubes  contournés  et 
de  la  branche  descendante  de  ITenle,  mais  il  s’agit  là  d’un  phénomène 
qm  n  a  pas  de  rapport  avec  I  excrétion  des  colorants  par  l'urine.  C’est 
un  phénomène  secondaire  ;  ce  colorant  introduit  dans  la  cellule  va-t-il 
ensuite  revenir  dans  l’urine  ou  pénétrer  dans  la  circulation  sanguine 
ou  lymphatique  ?  11  laisse  le  point  en  suspens. 

Les  substances  colorantes  semblent  ne  colorer  la  cellule  rénale  de 
façon  diffuse  même  en  cas  de  «  colorants  vitaux  »,  que  lorsque  sa  vita¬ 
lité  est  amoindrie  ;  Galeotti  insiste  sur  ce  fait  que  seuls  prennent  la  cou¬ 
leur,  les  grains  de  sécrétion  et  toutes  les  formations  qui  ne  prennent 
pas  une  part  active  aux  fonctions  de  la  cellule,  le  noyau  et  le  proto¬ 
plasma,  ne  se  coloreraient  pas. 

Overton  (i)  établit  un  rapport  entre  la  solubilité  d’un  corps  dans  les 
lipoïdes  et  son  pouvoir  de  pénétration  dans  les  cellules  vivantes,  c’est 
ainsi  que,  puisque  toutes  les  couleurs  basiques  d’aniline  (violet  de  gen¬ 
tiane,  bleu  de  toluidine,  bleu  de  méthylène,  thionine,  rouge  neutre, 
saiiamne)  sont  solubles  dans  les  lipoïdes,  il  en  serait  tout  autrement  des 
colorants  sulfacides  (fuchsine  acide,  carmin  d  indigo).  Gurwitsch  a 
repris  cette  théorie  en  ce  qui  concerne  la  sécrétion  rénale  et  montré  que 
les  cellules  des  tubuli  font  exception  a  la  réglé  d  Overton  ;  elles  se  lais¬ 
sent  pénétrer  par  un  certain  nombre  de  substances  qui  ne  pénètrent 
pas  dans  les  autres  cellules  vivantes  (par  exemple  l’indigosulfate  de 
soude). 

Gurwitsch  (2)  décrivit  dans  les  cellules  I  existence  de  vacuoles  desti¬ 
nées  à  collecter  ou  à  condenser  les  colorants  et  à  les  porter  à  travers 
la  cellule,  de  la  lymphe  vers  la  lumière  ;  il  distingue  les  vacuoles  réser- 
''(  ■  ,"1  transport  des  colorants  solubles  dans  les  lipoïdes,  les  vacuoles 
réservées  au  transport  des  insolubles,  et  enfin  les  vacuoles  destinées  au 
transport  de  l’acide  urique.  I  lober  et  Konigsberg  estiment  que  la  même 
vacuole  peut  renfermer  deux  espèces  de  colorants. 

Ihjher  et  Kempner  admettent  que  les  colorants  insolubles  dans  les 
ipuii  es  sont  excrétés  principalement  par  le  deuxième  segment  des  tubu- 

(  (  la  grenouille  tandis  que  ceux  qui  sont  solubles  dans  les  lipoïdes 
P1  an  lient  toutes  les  cellules  des  tubules  indifféremment. 

(|  Jahrb.  j.  wiss.  Bot.,  1900. 

('  Arch.  f.  d.  f/es.  Phys.,  1902,  !..  CXL. 
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Su/.ucki  pense  que  certains  segments  seulemenl  des  tubes  contournés 
sont  doués  du  pouvoir  d  excréter  les  colorants  (connue  du  reste  de  tout 
pouvoir  sécrétoire). 

La  théorie  de  Gurwilsch  a  été  vivement  combattue  ;  Regaud  et  Poli- 

7 O 

card,  I lober  el  komgsberg  ont  montre  toutes  les  lacunes  de  cette  bypo- 
thèse  de  ((  la  solubilité  élective  ». 

Madlendorl  (1  1  admet  ijue  les  colorants  acides  vitaux  se  précipitent 
dans  les  cellules  sous  forme  de  granulations  néoformées  ;  ils  11e  colorent 
pas  les  \ raies  granulations  cellulaires. 

Les  colorants  basiques  se  déposent,  au  contraire,  sur  des  granulations 
préexistant  le  plus  souvent. 

Certains  colorants  basiques  colorent  les  granulations  cellulaires.  Cela 
tiendrait  pour  Mœllendorff  à  un  mécanisme  complexe. 

La  masse  cytoplasmique  întergranulaire  est  plus  ou  moins  riche  en 
lipoïde  ;  I  intensité  de  la  coloration  granulaire  est  déterminée  par  le 
rapport  entre  1  affinité  lipoïdique  et  la  force  de  précipitation  de  chaque 
couleur  basique  ;  des  couleurs  peu  solubles  dans  les  lipoïdes  mais  ayant 
une  grande  force  de  pénétration  seraient  de  bons  colorants  granulaires  ; 
des  couleurs  très  solubles  dans  les  lipoïdes  avec  faible  force  de  pré¬ 
cipitation  sont  surtout  des  colorants  diffus. 

On  peut  conclure  que  les  colorants  ne  se  localisent  pas  identiquement 
à  l'intérieur  de  la  cellule  rénale  ;  I  indigosulfate  de  soude  se  rencontre 
sous  forme  de  cristaux  en  oursin  ;  le  bleu  de  méthylène  el  le  rouge 
neutre  qui  ont  été  les  plus  étudiés  se  condensent  plus  particulièrement 
sur  certaines  granulations  de  la  cellule  rénale.  Doit-on  admettre  avec 
Mœllendorff  l’existence  de  précipitation  du  colorant  acide,  Turchini  11e 
saurait  1  affirmer  ;  par  contre,  il  reconnaît  comme  certaine  la  coloration 
par  les  colorants  basiques  de  granules  préexistants. 

Ces  granules  appartiennent-ils  au  chondriome  ;  la  mitochondrie  éli¬ 
mine-t-elle  la  couleur  ou  n  est-elle  que  passivement  colorée  au  cours  du 
passage  des  matières  colorantes  ?  Ces  questions  encore  discutées  n  ont 
pas  encore  reçu  de  solution  définitive. 

Turchini  a  étudié  la  répartition  du  bleu  de  méthylène  dans  la  cellule 
au  cours  de  la  sécrétion.  Pour  fixer  le  bleu  de  méthylène  dans  le  rein, 
il  utilise  les  mélanges  suivants  : 

a )  Reins  des  batraciens  : 


Acide  picrique  :  sol.  aq.  saturée  . .  Go  gr. 

Formol  :  sol.  aq.  comm .  20  » 

Molybdale  d’ammoniaque  :  sol.  aq.  saturée .  20  » 


6)  Vertébrés  à  sang  chaud  : 

Acide  picrique  :  sol.  aq.  saturée .  200  gr. 

Avide  osmiqnc  :  sol.  aqueuse  2  0/0 .  2 5  » 

(i)  I nul.  Ilejlc,  1916  ;  Ire/i.  j.  inikr.  1  mil.,  1918. 


ÉTUDES  EXPERIMENTALES  I)E  LA  SÉCRÉTION  URINAIRE 

Pour  le  rouge  neutre  il  emploie  le  bichromate  de  potasse-acide  osmi- 
(pie  (  mélange  d  Allmann). 

Pour  le  carmin  d'indigo,  le  mélange  :  alcool  absolu,  carbonate  de 
chaux  (Sehoppe). 

Le  bleu  de  méthylène  existe  dans  les  espaces  înlerlubulaires,  puis  il 
colore  la  membrane  propre,  il  s  insinue  ensuite  dans  les  espaces  inter- 
cellulaires,  puis  colore  les  bâtonnets  de  Ifeidenhain  et  les  granulations. 
Gargar  a  fait  des  constatations  analogues  avec  le  meme  colorant. 

L  élimination  a  travers  la  brosse  se  fait  non  par  effraction  mais  par 
dialyse  ;  Turchini  décrit  ainsi  tout  le  stade  :  «  Les  chondriocontes  pui¬ 
sent  dans  le  milieu  intérieur  les  substances  à  élaborer  ;  leur  extrémité 
apicale  s’égrène  en  mitochondries  ;  certaines  mitochondries  se  trans¬ 
forment  en  grains  de  sécrétion.  Les  produits  élaborés  à  l’intérieur  de 
ces  grains  arrivent  sans  doute  a  un  état  chimique  qui  les  rend  solubles 
dans  le  cytoplasme  sous-cuticulaire  :  ils  peuvent  alors  traverser,  comme 
les  colorants,  la  membrane  cellulaire  par  dialvse.  » 

Les  recherches  de  I  urchini  trouvent  un  appui  dans  la  constatation 
faite  par  Sheehan  que  /| o  secondes  après  I  injection  intraveineuse  on 
trouve  les  colorants  dans  les  capillaires  intratulnilaires  et  que  ce  n’est 
que  secondairement  que  les  tubes  seraient  colorés.  Benslev  et  Brooks 
Stcen  (O  ont  pu  suivre  in  vivo  l'élimination  du  colorant  par  les  cellules 
du  segment  à  brosse.  Les  travaux  de  Feyel  sur  la  sécrétion  de  l’urée  et 
des  chlorures  confirment,  comme  nous  le  verrons  plus  loin,  les  recher¬ 
ches  de  Turchini  sur  les  colorants. 

Maicel  Abel  fa'i  a  critique  les  résultats  de  I  urchini  ;  il  n  admet  pas 
que  les  colorants  vitaux  colorent  les  mitochondries  ;  Turchini  par  sa 
méthode  fixe  d’abord  les  mitochondries  et  ce  n’est  que  secondairement 
que  le  colorant  colorerait  la  mitochondrie. 

\erne  admet  la  sécrétion  du  bleu  de  méthylène  par  les  tubes  contour¬ 
nés  chez  les  poissons  lophobranches. 

Certains  auteurs  pensent  que  les  glomérules  de  Malpighi  fabriquent 
un  piodmt  de  reaction  acide  et  constituent  la  voie  <1  excrétion  du  car¬ 
min.  Les  cellules  tubulaires  seraient  à  réaction  alcaline  et  élimineraient 
1  indigo.  Ce  mode  de  réaction  des  différents  segments  du  tube  urinifère 
est  contredit  par  de  récents  travaux. 

Llhnger  et  Ilirt  notent  que  lorsque  le  rein  élimine  de  la  fluorescéine, 
la  couleur  de  fluorescence  de  1  urine  varie  dans  les  différents  serments 
des  tubes  : 

'erle  dans  l’urine  capsulaire  (/>! I  7). 

Jaunâlrc  clans  le  segment  à  brosse  (pli  G). 

Jaune  franc  dans  le  segment  à  bâtonnets  (pli  â). 


^  1  Amer.  Journ.  Anal.,  1928,  p.  [\i. 
Soc.  Biol.,  27  mars  1925,  p.  870. 
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h  coi, on  vn  r  kst-il  simplement  éliminé 

A  LA  EAÇON  OIN  LIQUIDE  FILTRÉ  Ol  EST-IL  SÉCRÉTÉ  PAR  LE  REIN? 

Oliver  et  Shevky  font  jouer  un  rôle  important  à  la  taille  ries  crains 
colloïdaux  du  colorant  ;  les  petits  étant  éliminés  par  le  glomérule,  les 
moyens  par  le  lube,  les  gros  n’étant  pas  éliminés.  Waldelyer  met  en 
avant  la  nature  basique  ou  acide  du  colorant,  Tzan  .fing  Liang  pense 
(pie  seuls  les  colorants  solubles  dans  les  lipoïdes  sont  sécrétés  par  les 
tubes  urinifères  ;  les  substances  peu  solubles  ou  insolubles  dans  les 
lipoïdes  peuvent  être  éliminées  mais  pas  concentrées. 

Marshall  (i)  a  montré  que  la  quantité  de  phénolphtaléine  éliminée 
dans  1  urine  peut  être  en  excès  par  rapport  à  la  quantité  amenée  au  rein 
par  le  sang  au  même  moment.  11  en  conclut  que  le  colorant  est  sécrété 
réellement  par  les  tubuli  (qui  1  auraient  préalablement  emmagasiné  au 
moment  du  passage  du  filtrat  glomérulaire).  Starling  et  Verney  admet¬ 
tent  que  le  rein  accumule  dans  les  cellules  tubulaires  le  colorant,  ils 
pensent  que  ce  dernier  pénètre  dans  la  cellule  non  par  son  pôle  regar¬ 
dant  la  lumière  mais  par  sa  base,  venant  des  capillaires  intertubulaires. 
Ce  mécanisme  est,  du  reste,  celui  admis  par  Lamy,  A.  Mayer  et 
F.  Rathery  pour  la  sécrétion  tubulaire  en  général. 

Parat  et  Painlevé,  Nassonoff  pensent  que  l’appareil  de  Golgi  joue  un 
rôle  dans  le  processus  de  sécrétion  des  colorants.  Suzucki  avait  constaté 
que  les  granulations  de  colorant  acide  introduit  in  vivo  se  fixaient  en 
des  points  différents  de  la  cellule  rénale  suivant  les  animaux.  Nassonoff 
pense  que  le  fait  s’explique  grâce  aux  sièges  différents  de  l’appareil  de 
Golgi  ;  le  colorant  pénétrerait  à  l’intérieur  de  l'appareil  dans  un  pre¬ 
mier  stade  (sécrétion  fixe)  pour  se  répandre  ensuite  dans  le  protoplasma 
(sécrétion  libre). 

Gérard  et  Cordier  (2),  Lambert  (3)  ont  insisté  sur  la  propriété  qu  au¬ 
raient  les  cellules  des  tubes  à  brosse  de  fixer  les  colorants  qui,  sécrétés 
par  le  glomérule,  seraient  résorbés  par  les  tubes  contournés.  L  athro- 
cvtose  serait  la  réaction  cytoplasmique  qui  suit  1  absorption  de  colloïdes 
électro-négatifs  et  aboutit  à  leur  floculation  granulée.  Les  cellules  des 
segments  à  brosse  seraient  ainsi  capables  de  fixer  par  athrocytose  non 
seulement  des  colorants,  mais  la  mélanine  d’encre  de  seiche  ou  des 
niierocristaux  de  cinabre  ;  ils  seraient  arthrophagoeyles  mais  seulement 
par  leur  surface  apicale  pour  les  grosses  particules,  fout  le  long  du 
segment  à  brosse,  les  cellules  présentent  une  perméabilité  apicale  qui 
croît  régulièrement  de  l’extrémité  voisine  du  glomérule  (proximale)  à  la 
distale. 

(1)  John  Hopkins  llosp.  Bull.,  1 9 u 3 ,  vol.  XWIV,  p.  1. 

(■<)  Bull.  Acad.  B.  Belrj.  Cl.  de  Sc.,  193/1 ,  t.  XIV,  p.  20;  Arch.  Biol.,  1922,  p.  43; 
Arch.  int.  Med.  Exp.,  iq33 ,  p.  S;  Biol.  Rcviews,  uj34,  p.  9;  Zeitschrift  /.  ZellJ.  »■ 
mikr.  Anal.,  1934,  p.  21. 

(3)  Arch.  bioL,  1 930,  p.  !\~ . 
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CONCLUSIONS 

Celle  question  de  I  élimination  des  colorants  a  été  reprise  à  la  faveur 
des  techniques  de  Richards  et  de  ses  élèves  portant  sur  le  micropipcllage 
du  glomérule  et  du  luhule.  Elle  a  donné  aux  expérimentateurs  des 
arguments  en  faveur  de  leur  théorie  de  la  sécrétion  rénale.  Il  est  curieux 
de  constater  que  ces  arguments  ont  été  utilisés  par  les  promoteurs 
d’hvpolhèses  très  différentes. 

11  est  du  reste  bien  difficile  d’admettre  qu’il  y  a  identité  absolue  entre 
la  sécrétion  des  colorants  et  celle  de  l’urine  ;  chez  des  animaux  à  struc¬ 
ture  rénale  très  dissemblable,  la  sécrétion  de  ces  colorants  ne  peut  se 
faire  de  façon  identique.  De  plus,  comme  le  fait  remarquer  Feyel,  on 
a  surtout  étudié  les  colorants  acides  du  type  trypan  bleu  ;  or  il  n’est 
nullement  prouvé  que  les  constituants  normaux  de  l’urine  soient  éli¬ 
minés  suivant  le  même  mécanisme  que  les  colorants  acides  colloïdaux 
comme  le  trypan  bleu.  Le  lecteur  trouvera  à  l'exposition  et  à  la  critique 
des  théories  de  la  sécrétion  rénale,  les  arguments  tirés  par  les  expéri¬ 
mentateurs  du  mode  d’excrétion  des  colorants.  Il  verra  que  les  auteurs 
sont  du  reste  loin  d  être  d  accord,  1  un  acceptant  comme  démontrée 
la  sécrétion  d  un  colorant  déterminé  par  le  glomérule,  l’autre  par  le 
tabule.  Afin  d  éviter  des  redites,  nous  n’exposerons  pas  dans  ce  chapitre 
tous  ces  travaux  ;  nous  retiendrons  simplement  les  conclusions  de 
Richards  un  des  partisans  convaincus  de  la  théorie  filtration  gloméru- 
laire-réabsorption  tubulaire,  que  si  pour  la  majorité  des  colorants  qu’il 
a  étudiés  il  faut  admettre  une  filtration  glomérulaire  avec  réabsorption 
tubulaire,  il  en  est  d  autres  dont  l’élimination  ne  peut  pas  s’expliquer 
par  la  théorie  iiltration-reabsorption  et  chez  lesquels  d  faut  faire  inter¬ 
venir  une  sécrétion  tubulaire. 

Nous  estimons,  quant  à  nous,  que  ces  données  n’ont  très  proba¬ 
blement  pas  la  valeur  décisive  que  veulent  leur  donner  beaucoup  de 
physiologistes. 

Est-il  vraiment  logique  de  conclure  que  la  sécrétion  d’un  colorant, 
c  est-à-dire  dune  substance  qui  normalement  ne  rentre  pas  dans  les 
corps  que  le  rein  a  à  éliminer,  permette  d’établir  les  bases  de  la  sécré¬ 
tion  de  burine  normale. 

Et  puis  dans  ces  expériences  très  délicates,  bien  des  causes  d  erreur 
interviennent  qu’on  passe  trop  aisément  sous  silence  et  auxquelles  on 
attache  trop  peu  de  valeur,  obnubilé  que  I  on  est  peut-être  par  l’élé- 
gance  de  cette  technique.  On  s’explique  ainsi  ries  résultats  très  diffé- 
renls  et  souvent  contradictoires  obtenus  par  des  physiologistes  égale¬ 
ment  compétents  opérant  avec  la  même  technique. 

Enfin  les  expériences  effectuées  sur  la  grenouille  et  sur  des  animaux 
put  la  structure  rénale  est  assez  différente,  nous  donnent-elles  le  droit 

[  u E * ii 1 1 1 i e r  les  constatations  faites  avec  le  mode  de  sécrétion  du  rein 
humain. 
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SÉCRÉTION  DES  PIGMENTS 


Hémoglobine.  —  L  excrétion  de  I  hémoglobine  a  été  étudiée  par  Pos¬ 
tier,  Adami,  Ribbert.  Adami  injecte  de  l’hémoglobine  dans  les  veines 
d’un  chien,  enlève  I  un  des  reins  puis  injecte  du  nitrate  de  soude  et, 
lorsque  la  diurèse  s  établit  supprime  le  deuxième  rein.  Adami  conclut 
cpie  1  hémoglobine  est  sécrétée  par  la  capsule  et  que  le  nitrate  cause  la 
diurèse  par  une  action  sur  la  capsule. 

kh  anolken  injecte  de  1  hémoglobine  dans  les  reins  du  chien  et  retrouve 
celte  hémoglobine  au  îmeau  de  la  capsule  glomérulaire  ;  il  montre  que 
Ions  les  glomérules  n  en  renferment  pas  et  aboutit  à  la  conclusion  que 
tous  les  glomérules  du  rem  ne  fonctionnent  pas  nécessairement  en  même 
temps. 

Ribbert  injecte  du  sang  laqué  dans  la  veine  de  1  oreille  d'un  lapin  ; 
il  enlève  le  rein  b  minutes  après  ;  il  ne  note  d  hémoglobine  que  dans 
la  capsule  ;  s'il  attend  i<>  minutes  pour  prendre  le  rein,  1  hémoglobine  se 
retrouve  dans  la  capsule  et  dans  les  tubules. 

Miller,  par  contre,  retrouve  1  hémoglobine  à  1  intérieur  des  cellules 
des  tubes  contournés  et  de  1  anse  de  Meule.  Suzucki  pense  que  lorsque 
les  cellules  tubulaires  renferment  de  1  hémoglobine,  il  s’agit  de  lésions 

O  7  c 

dues  à  de  fortes  doses  employées. 

Adami  admet  que  1  hémoglobine  est  excrétée  dans  I  urine  à  une  con¬ 
centration  plus  élevée  qu  elle  ne  1  est  dans  le  sang  ;  il  conclut  qu  elle  est 
concentrée  dans  la  capsule.  Suzucki,  Baehr,  Ribbert,  Cushny  pensent, 
au  contraire,  (pie  celle  concentration  résulte  de  la  réabsorption  liqui¬ 
dienne  tubulaire. 

Camus  distingue  au  point  de  vue  de  1  excrétion,  1  hémoglobine  mus¬ 
culaire  cl  1  hémoglobine  des  hématies. 

O 


SÉCRÉTION  DES  SELS 

Ferrocyanure  de  K.  —  Grâce  à  une  réaction  colorée  facile  à  obtenir, 
Riberfeld  (i)  et  Basler  (2)  ont  cherché  à  localiser  1  excrétion  de  ce  sel. 
Iis  nqectent  du  ferrocyanure  ((>  o/o-do  cm  )  dans  les  veines  et  lorsque 
le  sel  apparaît  dans  l’urine,  ils  injectent  du  chlorure  ferrique  dans 
l’artère  rénale  gauche  ;  ils  examinent  le  rein  au  microscope.  Riberfeld 
trouve  du  bleu  de  Prusse  dans  les  cellules  contournées  et  dans  la  lumière 
des  tubes,  il  n  en  trouve  pas  trace  dans  I  espace  capsulaire;  les  glo¬ 
mérules  sont  à  peu  près  tous  incolores,  quelques-uns  cependant  pre- 

(1)  Pjluger's  Arch.  /.  d.  gcs.  Physiol.,  190/1. 

(•.>.1  Id.,  190G. 
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sentent  des  stries  bleuâtres  dans  la  paroi  de  la  capsule  de  Rmvmann. 
Cushny  estime  <pie  I  examen  des  figures  de  Rasler  indique  au  contraire 
que  le  bleu  n  existe  que  dans  les  espaces  interstitiels. 

Acide  urique.  —  Le  mode  d  excrétion  de  l’acide  urique  est  certaine¬ 
ment  plus  intéressant,  car  il  s  agit  là  d’une  substance  normalement 
excrétée  par  l’organisme. 

Chez  1  escargot  (IL  hx  pomatia )  les  anciens  auteurs  décrivent  des  con¬ 
crétions  d’acide  urique  et  d  mates  et  de  guanine  dans  les  cellules,  ainsi 
que  dans  1  épithélium  des  tubes  contournés  des  oiseaux.  Rial  (1) 
en  iSpo,  montra  que  les  sécrétions  trouvées  dans  le  rein  d  llelix  pomatia 
sont  en  réalité  formées  de  guanine  ;  il  ne  trouve  aucune  trace  de  gra¬ 
nules  d  unîtes  dans  les  cellules  des  reins  d’oiseaux  ou  de  lézards,  bien 
qu’on  en  note  dans  les  lumières  tubulaires  ;  si  on  administre  de  l’urate 
aux  oiseaux  en  grande  quantité,  on  11e  peut  en  retrouver  dans  les  cellu¬ 
les.  Même  absence  de  granulations  après  ligature  de  l'uretère. 

lleidenbam  injecta  des  quantités  massives  d  urâtes  dans  l’aorte  tout 
proche  l’origine  des  artères  rénales  ;  il  observa  une  accumulation  de  ces 
sels  dans  les  tubes,  mais  rien  dans  les  cellules.  Même  résultat  négatif 
de  Gurwitsch  chez  les  grenouilles  (même  après  traitement  à  l’alcool). 

Nussbaum  (2),  dans  les  embryons  de  poisson  retrouve  l  u  rate  sous 
la  forme  solide  dans  les  canaux  de  Wolf  avant  le  développement  des 
glomérules  ;  après  le  développement  de  ceux-ci,  l’urine  devient  fluide 
et  les  masses  d  tirâtes  disparaissent. 

Kegaud  et  Pohcard  (3)  chez  la  lamproie  et  les  serpents  noient  dans  les 
diverticules  des  tabules  un  épithélium  ressemblant  à  celui  des  tubes  con¬ 
tournés  des  mammifères  ;  ils  ont  montré,  ainsi  que  Tribondeau  (4), 
que  les  grains  décelables  dans  les  cellules  peuvent  peut-être  jouer  un 
rôle  dans  l’excrétion  de  1  acide  urique,  mais  ne  sont  certainement  pas 
composés  d  acide  urique  ni  d  urates  purs.  Ces  grains  peuvent  servir  de 
supports  albuminoïdiques  à  l’acide  urique. 

Du  reste  il  faut  noter  que,  le  rein  de  l’oiseau,  qui  excrète  de  grandes 
quantités  d’acide  urique,  est  plus  pauvre  en  grains  que  celui  des  mam¬ 
mifères  qui  en  éliminent  peu. 

Policard  fait  remarquer  que  ces  grains  se  retrouvent  chez  les  reptiles, 
les  batraciens  et  les  poissons.  Or  seule  l’urine  des  reptiles  serait  très 
nclie  en  acide  urique.  On  pourrait  dès  lors  conclure  : 

Ou  bien  que  les  grains  de  ségrégation  n’ont  aucun  rapport  avec 
1  excrétion  urique  ; 

Ou  bien  que  ces  grains  ont  des  significations  chimiques  différentes 
<‘bez  les  divers  animaux  ; 


(1)  ld.,  1890. 

(2)  Arch.  f.  rnik.  Anal.,  188G;  Anal.  Anzeiger,  18GG. 

(0)  C.  II.  Soc.  R  loi.,  1902-1903;  Tube  urinaire  des  mammifères,  Policard,  190S. 
('1)  Soc.  Biol.,  1903. 
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Ou  bien  que  ((  si  ces  grains  ont  un  rapport  avec  l’excrétion  de  l’acide 
urique,  il  est  nécessaire  d’admettre  qu’à  leur  niveau,  il  ne  se  fait  chez 
les  reptiles  qu  une  partie  de  l’élaboration  des  corps  puriques  ;  chez  les 
batraciens  et  les  poissons,  cette  élaboration  va  plus  loin,  jusqu’à  la 
transformation  complète  de  1  acide  urique  en  urée  peut-être  ». 

Spiegelberg  en  1898,  Ebstein  (1)  et  Nicolaier,  Minkowski  (2), 
Sauer  (3)  cl  Eckcrt,  étudièrent  l’aspect  physiologique  du  rein  après 
1  emploi  de  doses  massives  d’acide  urique.  Minkowski  fait  ingérer  à  des 
chiens  de  I  adénine,  les  autres  expérimentateurs  injectent  de  l’acide 
urique  dissous  dans  la  pipérazine  (voie  sous-cutanée  ou  intraveineuse). 
Ea  capsule  et  les  glomérules  ne  renferment  pas  d’acide  urique  ;  par 
contre,  on  constate  des  urates  dans  les  tubes.  Eckert  (!\)  note  des 
granules  d  urâtes  dans  les  tubes  du  lapin  5  minutes  après  l’injection 
intraveineuse  d  urates. 

Sauer  observe  de  petites  granules  dans  les  cellules  des  tubes  contour¬ 
nés,  la  bordure  en  brosse  est  parfois  présente,  parfois  dilacérée  ;  parfois 
la  lumière  est  remplie  de  cellules  détachées  et  de  masses  d  urâtes  ;  Sauer 
pense  que  cela  peut  être  du  à  un  blocage  des  tubes,  par  accumulation 
d  urâtes  dans  la  lumière  des  segments  inférieurs  des  tubes  rénaux.  On 
trouve  à  la  surface  de  l’épithélium  des  tubes  contournés  un  mélange 
de  Unes  et  de  grosses  granulations  étroitement  agglomérées  ;  dans 
l  anse  de  llcnle  des  granulations  plus  grosses  apparaissent  parmi  d  au¬ 
tres  plus  lines  et  dans  les  tubes  collecteurs  il  existe  de  très  grosses  masses 
sphériques  d  urâtes. 

Anten  (5),  injecte  le  chlorure  d’argent  ammoniacal  dans  1  artère  d  ani¬ 
maux  vivants  et  il  retrouve  des  granulations  d’urate  d’argent  dans  les 
tubes  contournés  cl  la  branche  large  de  llcnle.  Tl  n’en  observe  ni  dans 
les  glomérules  ni  dans  les  tubes  collecteurs  ni  dans  la  partie  grêle  de 
1  anse  de  llcnle. 

Tribondeau  (6),  chez  les  serpents,  11e  retrouve  pas  de  grains  d’urate 
d  ammoniaque  dans  les  tubes  contournés,  il  11’en  constate  que  dans  les 
canaux  collecteurs,  les  canaux  intermédiaires  et  les  canaux  d  union, 
mais  Gourmont  et  André  font  remarquer  que  Tribondeau  n  indique  pas 
comment  il  a  caractérisé  la  nature  urique  des  grains  ;  il  aurait  constaté 
des  grains  nombreux  dans  les  tubes  contournés  de  la  tortue,  mais  ces 
grains  11e  seraient  pas  composés  d  acide  urique.  Todaro  lait  des  recher¬ 
ches  chez  les  salpes  dont  1  urine  est  surtout  composée  d  acide  urique, 
il  signale  dans  les  tubes  sécréteurs  des  «  globules  à  mucus  renfermant 
des  granulations  brun-rouge  »  dont  il  11’a  pas  caractérisé  la  nature  chi¬ 
mique. 

(1)  Virchow  Arch.  /.  palh.  Anal.  u.  Phys.,  1S9G. 

(2)  Arcli.  /.  exp.  Palh.  u.  Pharm.,  1898. 

(3)  Arch.  f.  Mikr.  anal.,  1S99. 

(4)  Arch.  f.  exp.  Palh.  u.  Plutrrn.,  1913. 

(5)  Arch.  int.  Pharmacodip.,  1901. 

(G)  Soc.  Biol.,  février  1902. 
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Counnont  cl  André  (i)  traitent  les  coupes  du  rein  avec  le  nitrate 
d’argent,  l’acide  urique  est  transformé  en  urate  d’argent  ;  on  révèle 
ensuite  l  image  sur  les  coupes  à  la  façon  d’une  épreuve  photographi¬ 
que.  Ces  auteurs  trouvent  de  petites  granules  (fig.  28)  dans  1  intérieur 
des  cellules  des  tubes  des  mammifères  ;  1  acide  urique  est  lixé  aux  gra¬ 
nules  très  fins  du  protoplasma  ;  chez  les  vertébrés  non  mammifères  ces 
granules  sont  contenus  dans  des  vacuoles.  Les  auteurs  retrouvent  ces 
productions  dans  les  cellules  du  tube  contourné  et  de  l’anse  de  Ilenle  ; 
ils  ne  les  noient  ni  dans  les  glomérules,  ni  dans  les  tubes  collecteurs  ; 
chez  la  tortue  ds  en  constatent  dans  le  segment  grêle. 


Fig.  28.  —  Tubes  rénaux  renfermant  des  granules  d’acide  urique  (Coijrmont  et  André). 

Ces  vacuoles  semblent  renfermer  1  acide  urique  à  une  forte  concen¬ 
tration  ;  elles  se  forment  à  la  partie  basale  de  la  cellule,  puis  montent 
jusqu  à  la  région  supra-nucléaire  ;  elles  déversent  ensuite  leur  contenu 
derrière  la  brosse  ;  le  corps  purique  traverse  celle-ci  par  dialyse. 

Le  noyau  ne  prend  pas  part  au  processus.  Les  auteurs  ont  étudié  cette 
élimination  chez  la  grenouille  en  utilisant  la  pilocarpine,  la  caféine, 
1  atropine  et  les  injections  salines  fortement  hvpertoniques. 

Counnont  et  André  caractérisent  la  nature  de  ('es  formations  non  seu¬ 
lement  par  la  précipitation  au  nitrate  d  argent  qui  peut  également  pré¬ 
cipiter  les  phosphates  et  le  NaCl  mais  par  les  solutions  de  chlorure 
d  argent  ammoniacal  qui  ne  précipitent  pas  ces  deux  derniers  corps  et 
par  le  réactif  de  Salkowski-Ludwig. 

(0  J.  Path.  rjén.,  1905,  pp.  255  et  271. 
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Les  physiologistes  américains  contestent  la  valeur  des  expériences 
précédentes.  Il  a  pu  y  avoir  simplement  une  diffusion,  puis  une  précipi¬ 
tation  de  I  acide  urique. 

\<  liard  et  Paisseau  (1)  recherchent  sur  des  reins  altérés  les  grains 
d  acide  urique  et  constatent  que  leur  présence  est  en  rapport  avec  l’acti¬ 
vité  sécrétoire  des  cellules  ;  ils  font  défaut  dans  les  cellules  altérées. 

(liiez  les  oiseaux  on  a  noté  des  alternances  fonctionnelles  au  point  de 
Mie  de  la  sécrétion  de  1  acide  urique  :  certains  tuhes  en  sécrètent,  d  au¬ 
tres  restant  au  repos. 

Pour  Lueken,  chez  la  grenouille  le  glomcrule  et  les  tubes  sécrètent 
1  acide  urique. 

Pour  Truszkowski,  dans  le  rein  de  bœuf  existe  une  uricase  dans  les 
zones  corticale  cl  médullaire,  la  corticale  est  peu  active. 

L  uricase  fait  défaut  dans  les  reins  des  chien,  lapin,  chat. 


Critique  des  expériences  précédentes - Gushny  ne  considère  aucune 

de  ces  expériences  comme  démonstrative  de  la  sécrétion  de  l’acide  urique 
par  les  tuhes  rénaux  ;  l’augmentation  progressive  de  volume  des  masses 
d  urates  à  mesure  que  l’urine  traverse  la  longueur  des  tuhes  urinifères 
s  expliquerait  pour  lui  par  les  phénomènes  de  réabsorption  le  long  de 
ces  lubules  ;  Suzuki  admet  la  réabsorption  d’eau  avec  simple  con¬ 
centration  des  urates  intratubulaires.  Gushny  va  plus  loin  et  estime 
* 1 1  ie  1  acide  urique  filtré  par  la  capsule  peut  être  non  seulement  con¬ 
centré  le  long  du  passage  des  tubules  mais  réabsorbé  lui-même  ainsi 
que  toutes  les  substances  à  seuil.  La  présence  d’acide  urique  et  d  urâtes 
à  I  intérieur  des  cellules  des  tubes  rénaux  n  indiquerait  pas  pour  Gushny 
< I ii e  I  acide  urique  est  sécrété  par  les  cellules  épithéliales.  Il  admet  d’au¬ 
tre  part  < | ne  1  acide  urique  aux  doses  expérimentales  employées  peut 
léser  le  rein  ;  on  connaît,  dit-il,  la  fréquence  de  d  é  pot  s  d  urates  dans 
les  tissus  altérés.  Eckert  lui  répond  (2)  que  la  ligature  des  uretères, 
les  lésions  expérimentales  (anémie,  11g,  P)  ne  provoquent  aucun  dépôt 


uralique. 


L’aspect  cristallin  décrit  par  les  différents  auteurs  indique  bien  pour 
Gushny  qu’il  s’agit  de  cristallisation  post  modem,  car  certainement 
pendant  la  vie,  l’acide  urique  est  excrété  à  l’état  liquide.  Enfin  les  résul¬ 
tats  d’Antcn,  de  Courmont  et  d’André  sont  loin  d  avoir,  d’après  Gushny,  1 
la  valeur  démonstrative  qu’on  pourrait  leur  donner  au  premier  abord. 

Il  n’est  nullement  démontré  que  les  seules  substances  intracellulaires  1 
qui  réagissent  au  chlorure  d’argent  soient  les  purines  ;  tout  acide  : 


les  purines  ;  tout  acide 
diaminé  précipite  l’argent  de  la  même  façon  que  l’acide  urique.  G  est 
également,  à  ce  dernier  point  de  vue,  l’opinion  de  Regaud  et  Policard. 


(1)  C.ong.  franç.  méd.,  octobre  1907. 

(■.>)  t rcli.  f.  e.rp.  Path.  u.  Pharm.,  1910. 
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Différents  sels - Leschke  injecte  du  \aCl,  des  phosphates,  de  l'urée, 

de  1  acide  untpic,  puis  extirpe  le  rein.  Il  cherche  à  localiser  sur  les  cou¬ 
pes  cos  dilferent s  corps,  caractérisant  le  NaCl  par  le  nitrate  d'argent  et 
l’hydroquinone,  1  urée  par  l’oxynitrate  de  mercure  et  IIS,  les  phospha¬ 
tes  par  le  nitrate  d  uranc  et  le  fcrrocyanure  chlorhydri(|ue,  l'acide  urique 
et  les  purines  par  une  solution  ammoniacale  de  nitrate  d’argent,  puis 
l'hvdroquinone. 

Il  constate  que  dans  le  glomérnle  on  ne  décèle  aucune  de  ces  substan¬ 
ces  qu’on  11e  retrouve  que  dans  les  tubes  contournés  et  les  tubes  droits. 
Il  en  serait  de  même  de  l'iode  et  du  ferrocyanurc. 

G  ers  h  et  Slcglitz  montrent  que  pour  une  série  de  substances  très  dif¬ 
férentes  comme  les  iodures  alcalins,  l'urée,  le  NaCl,  la  méthode  de 
précipitation  in  situ  du  corps  à  étudier  en  congelant  l'organe,  en  le 
coupant,  en  le  déshydratant  dans  le  \ide  et  en  teintant  les  coupes  par 
un  réactif  chimique  approprié,  est  illusoire  car  le  corps  diffuse  durant 
un  temps  plus  rapide  de  la  coupe  < pie  le  réactif  n’en  met  à  y  pénétrer. 

Pour  Firket  et  Saenz,  le  fer  serait  filtré  par  le  glomérnle  et  réabsorbé 
par  le  tu  bu  le. 

Calcium.  Iloehl  (1),  a  la  suite  d  injection  intraveineuse  de  sels  de 
chaux,  retrouve  ceux-ci  sous  iorme  de  granules  dans  les  deux  tiers 
externes  des  cellules  des  tubes  contournés. 

Après  altération  expérimentale  du  rein  (ligature  temporaire  de  l'artère 
rénale,  intoxication  mercurielle)  les  dépôts  de  Ga  sont  retrouvés  dans 
1  épithélium  et  la  lumière  des  tubes. 

Klotz  (2)  admet  1  existence  de  lésions  cellulaires  avec  dégénérescence 
graisseuse  et  formation  de  savons,  d'ou  formation  de  sels  de  Ca  insolu¬ 
bles.  Cette  dégénérescence  calcaire  indiquerait  que  la  cellule  malade  est 
capable  d  absorber  de  la  lymphe,  mais  impuissante  à  excréter  le  Ca 
qu  elle  accumule  dans  son  intérieur. 

Phosphates.  —  Sehrwald  en  utilisant  des  sels  d’uranium  et  le  ferro- 
evanure  de  potassium  décrit  dans  les  glomérules  une  coloration  gris 
blanchâtre  qui  serait  pour  lui  la  preuve  de  l’excrétion  glomérulaire  de 
ces  substances. 

.  ^ er •  Glae\eeke  (3),  Kobert  é/i),  Stonder  (5),  noient  après  injection 
mtiau meuse  de  ter,  et  en  traitant  ensuite  convenablement,  les  coupes, 

e  |x  1  ]  1 ,  lu anu les  ferriques  dans  les  cellules  épithéliales  des  tubes  eon- 
I  tournés. 

P)  Ziiylu  s  Beilrüge  2.  path.  Anat.,  supplément  7,  1900. 

y  I  roc.  Am.  Phys.  Soc.  Am.  Journ.  of  Physiol.,  1905. 

}/  Arch-  /•  exp.  Path.  u.  Pharm.,  i883. 

”rch-  /•  exp.  Path.  u.  Pharm.,  i883. 

[  ]  InaurJ ■  Diss.  Dorpat,  1891. 
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Koberl  ri  Stender  en  ont  observé  dans  les  mêmes  conditions  à  l'inté¬ 
rieur  des  capsides. 

l'oni’  Steghtz,  le  fer  serait  excrété  par  les  tubes  contournés,  pour 
Firket  par  le  glomérule. 

L  uranium  a  etc  étudie  par  Sclmeider  chez  la  lamproie  au  point  de 
Mie  de  son  excrétion. 

Urée.  Sucres.  Chlorures.  —  On  ne  peut  pour  ces  substances  les  déce¬ 
ler  lai  dement  au  niveau  des  divers  segments  du  rein  par  un  simple  pro¬ 
cédé'  histologique,  mais  on  peut  tourner  la  difficulté  par  divers  moyens  : 

i°  On  compare  la  quantité  de  substances  dans  le  cortex  et  la  moelle 
et  leur  degré  différent  de  concentration . 

\aCl.  —  Lamy  et  Mayer  en  i qo5  (i),  établissent  que  la  concentra¬ 
tion  du  NaCl  dans  le  rein  reste  constante,  même  lorsque  le  NaCl  est 
injecté  dans  le  sang  avant  l’ablation  du  rein. 

Filehne,  Biberfeld  trouvent  dans  la  moelle  plus  de  chlorures  que  dans 
le  cortex.  Hirokawa  note  une  concentration  plus  de  quatre  fois  plus 
forte,  Grunwald  deux  à  trois  fois  plus  élevée. 

Sucres.  —  Lamy  et  Mayer  trouvent  toujours  moins  de  sucre  dans  le 
rein  que  dans  le  sang  à  poids  égal.  Levene  fit  les  mêmes  constatations. 

Nislii  (2)  dans  le  cortex  du  lapin  traité  par  saignée  trouve  0,011 
à  o,oGG  0/0  de  sucre,  tandis  que  la  moelle  n  en  renferme  pas  ou  seu¬ 
lement  des  traces. 

Toutes  ces  expériences  ne  peuvent  fournir,  sur  la  question  qui  nous 
occupe,  que  des  données  incertaines  et  d’une  explication  bien  confuse. 

20  On  compare  le  pourcentage  d’urée  dans  le  rein  avant  et  après  la 
section  de  la  moelle. 

Celle-ci  arrête  l’excrétion  de  l  urine  (anurie).  Mais  il  semble  qu  elle 
ne  fait  qu'empêcher  l’élimination  du  Ilot  liquidien,  sans  agir  sur  les 
autres  processus  sécrétoires  (Ileidenhain,  Sauer). 

Cushnv  compare  la  concentration  uréique  dans  les  reins  de  lapins 
normaux  et  dans  les  reins  de  sujets  traités  par  la  section  de  la  moelle  et 
sacrifiés  1  ou  2  heures  après  ;  les  reins  des  animaux  opérés  contenaient 
moins  d  urée  que  ceux  des  animaux  normaux. 

Il  enlève  un  rein  à  un  animal  (chat),  sectionne  la  moelle  et  1  ou  2  heu¬ 
res  après  enlève  l’autre  rein  ;  le  premier  rein  renfermait  plus  d  urée  que 
le  second.  Il  conclut  que  l’excrétion  de  l’urée  cesse  en  même  temps 
que  la  sécrétion  de  l’eau  par  le  rein  et  que  les  cellules  des  tubules  ne 
peuvent  accumuler  l’urée  dans  leur  intérieur  en  l’absence  du  Ilot  liqui¬ 
dien.  La  cessation  de  la  filtration  capsulaire  arrête  donc  en  même  temps 
la  sécrétion  île  l’urée.  Celle  assertion  soulève  bien  des  critiques. 

.T  Polieard  a  essayé  à  l’aide  du  xanthydrol  de  préciser  le  lieu  de  pas- 

(1)  ./.  Phys.  cl  Talli.  gén.,  190'),  p.  G8/1. 

(a)  Arrh.  f.  erp.  Path.  u.  Pliarm.,  1910. 
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sane  de  l'urée  à  travers  le  rein.  Il  injecte  clans  l’artère  rénale*  un  mélange 
d’acide  acétique  glacial  et  de  solution  éthéréc  de  xanthydrol,  nuis  il  fait 
une  contre-injection  du  meme  mélange  dans  la  veine  rénale.  Il  constate 
que  les  tubes  contournés,  les  anses  de  Meule,  les  segments  intermédiai¬ 
res  ne  renferment  pas  de  cristaux,  seuls  les  tubes  de  Bellini  contiennent 
des  cristaux  nets.  Il  conclut  que  l’urée  traverserait  l’épithélium  rénal, 
non  sous  la  forme  libre  mais  en  combinaison  avec  le  protoplasma,  ce 
n  est  que  dans  la  dernière  partie  du  tube  urinaire  que  l’urée  apparaîtrait 
libre. 

Chabanier  et  P.  Chevallier  contestent  ces  résultats  ;  en  utilisant  une 
technique  permettant  une  précipitation  très  rapide  de  l’urée,  ils  obtien¬ 
nent  des  cristaux  très  nets  dans  les  cellules  des  tubes  contournés  et  dans 
l'intervalle  des  tubes,  très  rarement  dans  leur  lumière.  Par  contre  dans 
la  médullaire,  on  ne  trouve  d’urée  (pie  dans  la  lumière  des  tubes.  Quant 
au\  glomérules,  les  capillaires  glomérulaires  peuvent  en  renfermer  ;  on 
n  en  constate  que  rarement  dans  les  capsules. 

î  beyel  a  étudié  la  sécrétion  de  I  urée  et  des  chlorures  au  point  de 
vue  c \ tophy  siologiq ue .  Pour  déceler  l’urée,  il  utilisait  la  réaction  au 
xanthydrol  ou  la  méthode  de  Leschke  (nitrate  mercurique),  pour  les 
chlorures  il  emploie  la  méthode  de  Leschke  qui  met  en  jeu  l'insolubi¬ 
lité  du  chlorure  d’argent  en  milieu  très  acide  (acide  nitrique). 

I  tihsant  des  expériences  cytophysiologiques  dans  la  série  animale 
chez  les  vertébrés,  il  conclut  que  la  sécrétion  de  l’urée  n’est  due  que  pour 
une  faible  part  à  la  filtration  glomérulaire,  mais  qu’elle  dépendrait  sur¬ 
tout  de  l  activité  des  cellules  à  bordure  en  tjrosse.  Dans  les  cas  d  injec¬ 
tion  d  urée,  cette  sécrétion  intéresse  aussi  les  cellules  de  la  pièce  inter¬ 
mediaire  et  en  général  tous  les  tubes  qui  présentent  des  bâtonnets  de 
Heidenhain.  L  urée  pénètre  dans  la  cellule  par  la  base,  mais  elle  s'accu¬ 
mule  ensuite  dans  le  vacuome  avant  d'ètre  excrétée  ;  l’excrétion  de  l’urée 
a  lieu  par  1  intermédiaire  du  vacuome. 

Quant  aux  chlorures  chez  la  souris,  le  cobaye  et  la  grenouille,  ils  ne 
passent  qu  en  faible  partie  a  travers  le  filtrat  glomérulaire  ;  ils  sont  sécré¬ 
tés  principalement  par  le  tube  à  bordure  en  brosse  ;  ils  pénètrent  d’une 
manière  cl  il  1  use  dans  les  cellules,  puis  ils  s  accumulent  dans  les  vacuo- 
les  axant  d  être  éliminés  dans  la  lumière  du  tube.  La  concentration  des 
chlorures  dans  la  lumière  du  tube  augmente  plus  loin  par  suite  d’une 
ïesoiplion  aqueuse  dans  le  début  de  la  pièce  intermédiaire  ;  les  chlorures 
eux-mêmes  sont  en  partie  réabsorbés  au  moment  de  leur  passage  dans 
a  deuxième  partie  du  segment  intermédiaire  et  dans  le  tube  collecteur 
(cellules  spéciales  chez  la  souris  et  la  grenouille  ;  chez  le  cobaye,  toutes 
,es  cellules  des  tubes  distaux).  Il  y  aurait  au  niveau  des  cellules  à  bor- 
taïc  en  brosse  une  interdépendance  entre  la  sécrétion  des  chlorures  et 
celle  de  l’urée. 

.  ütl  Moraczewski  estime  que  si  1  élimination  de  1  Vz  est  parallèle  à 
celle  de  l’eau,  elle  n’est  pas  parallèle  à  celle  des  chlorures. 
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EXPERIENCES  SUR  LE  REIN  DE  GRENOUILLE 


dos  expériences  montent  cl  être  longuement  discutées,  car  elles  ont 
fourni  aux  partisans  de  la  théorie  d  lleidenhain  et  de  la  fonction  sécré¬ 
trice  des  tubules  un  de  leurs  arguments  fondamentaux. 

Le  rein  de  grenouille  présente  une  vascularisation  spéciale. 

DISPOSITION  ANATOMIQUE  Dt  H  FIN  DE  GHKNOUH.LE 

fl)  Le  (flomérule  est  alimenté  comme  chez  tous  les  mammifères  par 
des  branches  de  l’artère  rénale  ;  mais  1  artère  efférente  du  glomérule 
vient  se  résoudre  dans  un  système  capillaire  cpu  se  perd  sur  les  tabules. 
b)  En  plus  de  cette  artère  rénale,  le  rein  de  grenouille  est  vascularisé 


Fi «.<•.  31).  —  Diagramme  de  la  circulation  du  sang  du  rein  de  grenouille,  montrant 
l'anastomose  capillaire  entre  les  vaisseaux  du  glomérule  et  le  système  porte  îénal. 
On  a  dessiné  une  capsule  cl  un  tubulc  (D’après  Cushnv). 

par  la  veine,  porte  rénale  tpii  n  a  pas  son  analogue  chez  les  mammifères. 
Cette  veine  qui  recueille  le  sang  des  extrémités  inférieures  du  tronc  et 
des  organes  génitaux,  le  porte  au  rein,  en  se  distribuant  aux  tubes  uri¬ 
naires  (uimpieinenl  le  segment  a  bordure  strié). 

Il  résulte  de  celle  disposition  (fig.  :u>)  : 

i  (lue  le  iïlomérulc  est  vascularisé  par  la  seule  artère  rénale, 
u  (  1 1 1  o  1rs  tubes  urinifères  reçoivent  le  sa  ne  de  deux  sources,  I  arleie 
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miiili'  ellércnle  glomérulaire  cl  lit  veine  porte  rénale  ;  ces  deux  somres 
se  résol \ en I  sur  les  tubes  urinilères  en  un  lacet  capillaire  «pii  leur  est 
commun  :  en  réalilé  le  segmcnl  à  bordure  en  brosse  ne  reçoit  le  sane 
«pie  de  la  veine  porte  rénale  (i).  Le  segmcnl  grêle  et  le  segment  con- 

lc‘mnc  non  muni  de  brosse  <pii  lui  fait  suite  sont  irrigués  comme  le 
glornérule  par  I  artère  rénale. 

Bonin  fait  remarquer  «p.e  les  anastomoses  signalées  par  Adami  et 
neddard  entre  les  artères  glomérulaires  et  les  branches  de  la  veine  porte 

ivnale  n  empêchent  pas  «pie  ces  deux  vascularisations  soient  relativement 
indépendantes. 

ib,"!'li  m-s,xsle  ,l(>  S,UI  If  ■•ichesse  extrême  des  anastomoses 

entre  les  s\ sternes  artériels  et  veineux. 

Il"  ha  rds  et  \\  alker  est  inicnl  «pi'il  n’est  nullement  démontré  une  les 
hquides  injectes  dans  la  veine  porte  rénale  ne  vont  pas  dans  le  do- 
mer  nie.  n 


i  \  l’ i •  m  i  x <  :  i :  lu.  \  i  ssii  v ,  m 


N  "ss  ha  il  ni  {■>  )  ligature  l’artère  rénale  ;  ,1  supprime  de  ce  fait  le  d«>- 
nicrule,  mais  il  consene  en  partie  intacte  la  vascularisation  des  lui, nies 
( par  veine  porte  rénale )  ; 

(.elle  expérience  pour  être  concluante  exige  les  précautions  suivantes 
qui  trop  souvent  n  ont  pas  été  suivies  : 

11  laul  (,<‘lniM'e  «mtour  du  rein,  tous  les  petits  vaisseaux  oui  peu- 
U'iil  permettre  une  circulation  complémenlairc. 

I,]  ’!  Ianl  «’j'^nrer  que  le  glornérule  est  bien  exclu  en  injectant  „„el- 

lin  «lu  l’expérience  :  ce  colorant  ne  doit 
pas  «Ire  retrouve  dans  le  glomériile  à  lexamen  microscopique  haute 

t*""r  ,;"l1.;iolîe  eN|)('* n'nce  de  contrôle,  les  expériences  d  \dami,  de 
L  ,cser  et  d  Halscy  (d)  perdent  beaucoup  de  leur  valeur. 

A’/'/r/.v  ,/c  la  liijalurc  ,le  l'a rl ht;  repaie.  —  S,  l’expérience  est  corree- 
■i  nient  laite  et  les  glomérules  ainsi  exclus  : 

01  IJH  sécrétion  de  I  urine  cesse. 

!n  lj  '  P'ilu'lnim  des  tubes  dégénère  rapidement  et  disparaît  en  ■»  ou 
2;ïS.  S;'l,,n,d|’  1  «eddard  )  (\).  Celle  disparition  de  l'épithélium  pro- 
,V®  .  rail  d  un  ,na„«p,e  «I  apport  d’O,  car  elle  ne  se  produit  pas  m'and 
,  '"l"|a.  <‘"1  maintenu  dans  une  atmosphère  d’O  (Lainbndee  et  Led- 
’,i-  ‘L>  constitue  une  cause  d  erreur  importante. 

c!  Ï  VliT  n’CSl  |M,S  ,eslc  par  tous  les  auteurs  (Cslmy). 

<jcs.  Phys'  ,S'S0;  1  nalomischcr  \  neiger,  i88(>  ;  Pfluger's  Arch.  d. 

C-  Xrilsch.  f.  Biol.,  j85M 

L"  l’Jluger'.s  Arch.  f.  d.  Phys.,  ,st)I. 

(■’«  /  roc.  Ttoy.  Sac.,  i,,n7. 
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r)  Si  on  i ■  1  |(m •  I c  de  I  11  roc  dans  les  veines  (Nussbaum)  on  dans  le  sac 
I \  n  1 1 >1 1  n 1 1< 1 1 1 0  :  Bambridgc  cl  Beddard)  (1),  la  sécrétion  se  produit  niais 
elle  ne  déliasse  nas  le  quart  du  volume  de  la  sécrétion  oblenne  chez  mie 
grenouille  normale  à  la  suite  d  m|eclion  intraveineuse  d  urée.  Celle 
urine  renferme  des  chlorures,  des  sulfates,  de  I  urée,  et  elle  est  acide. 

( /)  Si  on  ni|cclc  de  la  meme  façon  de  la  dextrose  aucune  sécrétion 
ne  se  produit  (Nussbamn,  Maisey)  mais  quand  on  injecte  concurrem¬ 
ment  dextrose  et  urée,  la  dextrose  apparaît  dans  I  urine  (Bainbridge  et 
Beddard  1. 

c)  Le  siilfo-indigolale  de  soude  in|eclé  dans  les  veines  est  note  dans 
la  lumière  des  tubes  contournés  bien  nu  il  ne  se  produise  aucune  sécré- 
I ion  d  urine. 

j)  Le  carmin,  I  albumine  de  I  umf,  les  peptones  injectés  dans  les 
\cmes  ne  sont  pas  excrétés  (Nussbamn).  Schmidt  prétend  nue  si  le 
carmin  cl  I  urée  sont  ui|eclés  en  meme  temps,  on  retrouve  le  carmin  et 
I  urée  dans  I  urine  et  dans  les  tubes;  mais  Cusbny  met  en  doute  la 
\aleur  des  expériences  de  Sclmudl. 

Interprétation  et  critique  des  résultats.  —  On  a  déduit  des  expérien¬ 
ces  de  Nussbamn,  les  conclusions  suivantes  : 

T  \  I  étal  normal,  la  sécrétion  de  I  urine  exige  une  le  glomérule  et 
la  capsule  soient  intacts  ; 

:>°  L  urée  est  normalement  sécrétée  par  les  tubes. 

I  Icidcnbani  trouve  dans  ces  expériences  une  confirmation  des  siennes 
propres  ;  normalement  le  J i< p  1  idc  est  excrété'  par  la  capsule,  et  1  urée 
par  les  tubes  ;  en  cas  d  excès  d  urée  ou  de  sel,  les  tubes  peuvent  excré¬ 
ter  également  l’eau  ;  Nussbamn  constate  enfui  qu  après  ligature  rie 
I  artère  rénale,  lorsqu'on  enlève  la  ligature,  I  urine  renferme  de  l'albu¬ 
mine  :  celle-ci  serait  sécrétée  par  la  capsule  seule  altérée  (:t). 

Différentes  objections  peuvent  être  faites  relativement  à  ces  conclu-  ! 
sinus  : 

1"  L  absence  de  sécrétion,  en  cas  d  exclusion  des  glomérules,  indi¬ 
que  bien  1 1 1  ie  ces  derniers  sont  nécessaires  à  la  secrétion  de  I  urine,  mais 
ne  prouve  rien  en  ce  qui  concerne  la  nature  de  leurs  louchons. 

Si  on  admet  par  exemple  le  rôle  exclusivement  propulseur  du  glomc- 
ride,  on  peut  aussi  bien  comprendre  1  absence  d  excrétion  ; 

•>"  Le  liquide  trouvé  dans  la  vessie,  à  la  suite  d  injection  d  uree,  pro¬ 
vient  peut-être  d  une  simple  exsudation  anormale  à  travers  un  épillie- 

(  1  i  I î:i i  1 1 1 > rii lirt*  H  lîeddard  n’iivanl  nu  oldcnir  aucune  sécrétion  a  la  s  1 1  i I e  il<  I  111 
jcrlion  d'urée  à  moins  que  l'animal  n’ail  é  I à  maintenu  dans  une  atmosphère  < 
ronlcslrnl  las  résullals  de  Xusslnmn.  (’aisliny  l'ail  remarquer  que  les  criliques  sem 
lilriil  in  jii'liliées,  la  dillerenee  des  résullals  s  explique  par  ee  lait  que  !>•••  et  ^ •  ! 
i u  jeelen I  l’uive  ilans  le  sac  l\ mplial  ique  e I  \uss|mum  dans  les  veines,  I  urée,  dans 
le  premier  cas,  arrivait  au  rein  plu-  Irntcmenl  et  plus  diluée. 

(■*)  Celle  assertion  u’csl,  du  reste,  pas  exaele. 
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limn  dégénéré  ;  la  dextrose  ne  peut  provouuer  à  elle  seule  de  séri dion 
el  ne  passe  dans  I  m  ine  (jne  si  elle  esl  associée  à  I  urée  ;  or,  celle  appa¬ 
rition  proNienl  peu  I  -cl  re  d  une  a  lierai  ion  de  I  épithélium  par  celle  même 
urée  ; 

a°  Nous  \ errons  plus  loin  < p i  il  e\isle  une  eerlame  conlradielion  entre 
li"'  résultats  obtenus  par  la  perfusion  du  rein  de  grenouille  el  par  la 
liiïal lire  de  I  artère  rénale  ; 

V  I >a  circulalion  arlérudle  glomérulaire  esl  Inen  exclue  dans  I  expé- 
rienee  de  Nussbaiim,  mais  celle  de  la  lymphe  ne  lest  pas.  (  )r  Miel  et 
Maelil  oui  msisle  sur  I  unporlanre  de  celle  circulalion  en  général  ;  il 
faudrail  donc  extirper  les  cœurs  lymplial npies. 

,i°  L  asplix  vie  clic/  la  grenouille  arrête  la  circulalion  glomérulaire  et 
ne  louche  pas  à  I  irrigation  liihulairc  ;  I  asphyxie  (lélermine  un  arrêt  de 
la  sécrélion  glomérulaire,  or  I  asplix  x i e  détermine  de  I  anurie. 


i  \  l'éiu  i:\ci;  ni  m  h  \un  i;  r  cornu  i;n 

(liiez  la  grenouille  la  ligature  des  artères  glomérulaires  a  comme 
conséipience  une  dégénérescence  rapide  de  I  epithelium  des  luhuh. 
(liiez,  le  crapaud  celle  mlerumlion  n  entraîne  aucune  lésion  épilhéliale 
el  on  peut  étudier  dans  un  même  rem  le  comportement  des  néphrons 
privés  de  glomérules  el  le  comparer  à  celui  des  néphrons  normaux. 

La  circulation  glomérulaire  est  ainsi  exclue  pendant  la  jours.  Les 
auteurs  concluent  : 

ci  Les  colorants  colloïdaux  acides  (bleu  Irxpan,  carmin  ammonia¬ 
cal,  elc.  ).  le  lellure,  passent  par  le  glomérule.  En  l'absence  de  glomériilc 
loncl lonnanl ,  les  tubes  contournés  ni1  renfermenl  pas  I races  de  ces  sub¬ 
stances  ;  leur  accumulai  ion  dans  les  cellules  des  luhuh  (alhrocylose) 
lorstjiie  les  glomérules  fonclionnenl ,  esl  donc  le  résultat  d  un  processus 
de  rcsorplion  par  leur  surface  apicale  ; 

èi  Les  c(doranls  xilaux  basnpies  passenl  par  les  épithéliums  rénaux 
meme  en  I  absence  de  glomérules  fonctionnant,; 

r  1  L  acide  urnpie  passe  par  les  tubes  contournés  même  en  I  absence 
de  glomérules  fond  lonnanl  ; 

di  Le  nilrale  d  iirane,  lillré  au  glomérule,  n  est  pas  résorbé  dans 
le  hihe  contourné  ;  il  s  y  concentre  cl  crée  les  lésions  caraclérisl upies  ; 

'' 1  Le  tube  contourné  du  cra pa ud  |ou il  de  I rois  propriétés  essentielles  : 
poii'oir  de  s\  n  thèse  (grains  chroimdipoïdes),  rôle  d  émonctoire  (acide 
111  kj uo  ) ,  pouvoir  de  résorption  (carmin,  lellure)  ; 

/*  pouvoir  résorbanl  du  lube  contourné  esl  relatif  (tout  ce  <pu 
Idlie  mi  niveau  des  glomérules  n  esl  pas  résorbé)  el  d  autre  pari  certaines 
Siibslanees  stationnent  de  prélérence  dans  certaines  parties  du  tube  : 
tel 1 1 ! ro  parlie  moyenne;  carmin  :  partie  centrale; 

,7  le  segment  à  bâtonnets  résorbe  l’eau. 
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lin  (  iurw  ilsdi  (i)  1  j  1 1 1 1  sa  1 1 1  également  la  disposition  analomi- 

•  1 1 11*  du  rein  de  grenouille,  lit  I  expérience  complémentaire  do  celle  de 
\11ssbanm.  Il  lia  la  veine  porle  rénale  et  ses  branches  d  un  coté,  el  ('In¬ 
dia  les  modifications  de  I  urmc  dans  les  deux  reins  à  la  suite  d’admi¬ 
nistration  <1  urée. 

Le  rem  opéré  excrétait  beaucoup  moins  que  le  rein  sain  et  les  colo¬ 
rants  injectés  (carmin  d  indigo)  n  apparaissaient  qu  à  I  état  de  traces 
dans  le  rein  opéré  alors  qu  ils  étaient  retrouvés  très  abondants  du  côté 
sain  dans  les  tubules.  (iurwilseli  explique  la  diminution  du  volume  de 
I  urine  du  côté  opéré  par  I  absence  de  sécrétion  des  tubes  et  il  en  déduit 
(pie  les  colorants  sont  excrétés  par  I  épithélium  el  non  par  les  glomé- 
ri  des. 

<  '  ii  s  b  1 1  \  l’ail  remarquer  que  ces  conclusions  vont  à  I  encontre  à  la  fois, 
des  théories  <1  Ileidenham  el  de  celles  qu  il  propose,  car  les  tubes  avant 
une  double  vascularisation,  la  ligature  de  la  veine  rénale  11  aboutit  pas 
à  la  suppression  de  toute  vascularisation  des  tubes,  dette  <>b|eclion  ne 
semble  pas  absolument  pisliliée,  car  le  tube  à  bordure  en  brosse  ne 
reçoit  sa  vascularisation  que  de  la  veine  porte  rénale,  ce  sont  les  tubes 
de  la  partie  grêle  et  du  segment  à  bâtonnets  sans  brosse  qui  sont  irri¬ 
gués  comme  le  glomérule  par  I  artère  rénale. 

Pol  dérard  et  Cordicr  (y)  ont  constaté  (pie  clic/,  le  crapaud  la  ligature 
de  la  veine  porte  rénale  ne  1  rouble  pas  la  fonction  des  cellules  tubulaires  ; 
un  courant  venant  de  l’artère  efférente  glomérulaire  s  installe  très  \ite 
entre  les  anses  du  segment  à  brosses.  Dicker  décrit  un  réseau  veineux 
collatéral  permettant  au  rem  de  fonctionner  (rem  de  chien  el  d  homme) 
même  quand  la  veine  rénale  est  liée. 


PKI»  FUSION  1)1  H  Kl  N  1)1  (Ut  IM  H  II  I  I 


Miss  dullis  (d),  puis  Itamhridgc,  Menzies  el  dollins  (  \  )  et  enfin 
Itowntree  el  deraghlx  (b)  utilisèrent  la  disposition  spéciale  du  rein  de 
grenouille  pour  pratiquer  des  perfusions. 


Technique  expérimentale. 
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I  uretère,  <‘l  une  nuire  e 


ii.iii- 


e^l  de  '><)  à  •>  \  ceul  imèl  res  <1  en  u  dans  I  aorte, 
imèlres  d'eau  dans  la  \euie  porte  rénale.  Si  ou  per! use 
idc  de  Hinger  le  liquide  perfuse  dans  I  norle 


| T ii o  canule  est  placée  ( 

\rine  cave  inférieure. 
h)  La  pression  norina' 

el  de  ion  i  •>  ee 
à  ecs  pressions  nvee  le  liquiii 

pénètre  loul  le  svstème  \aseulaire  rénal,  il  n  en  est  plus  de  même  si  mi 
perfuse  dans  la  veine  porte  rénale  a  io  ou  i  ■>  cent  miel  res  demi  ;  le 
i;(|uidc  atteint  les  luluiles  mais  ne  louche  pas  falnlemenl  le  gloinérule. 

\  une  pression  de  *>S  à  ,'io  centimètres  dans  la  veine  porte  rénale,  le 
liquide  par  contre  ira  jusqu  au  gloinérule  el  I  artère  renale. 

Résultats  expérimentaux.  i  Lorsque  la  solulion  de  Huilier  esl 
fusée  par  l'artère  rénale,  l'urine  est  sécrétée  en  abondance  el  sa  cou¬ 
le  de  la  solulion  de  Hinger  ; 
la  solution  de  Hinger  esl  laiie  a  la  lois 
*  rénale  (‘I  l'artère  rénale,  on  ne  constate  aucune  aug- 
inenlalion  de  volume  de  l'urine  sécrétée,  mais  celle-ci  n  esl  pas  modiliée 
dans  sa  composil  ion  ; 

jorsque  la  solution  de  longer  <  *  s  I  péri  usée  par  la  seule  \eme  poili* 


per 

centration  esl 

;>°  Lorsque 
par  la  veine  poi 


lus  liasse  tpie  ce 
a  perfusion  par 


*J  O 

,) 


‘crel ion  urinaire  ; 
l'aile  a\ec  du 


rénale  a  la  pression  veineuse  ordinaire,  il  n  y  a  pas  de  se 
4"  Lorsipie  la  perfusion  a\ec  la  solulion  de  Hinger  esl 
liquide  désoxygéné,  la  sécrétion  esl  beaucoup  moins  intense  ; 

à"  Lorsipi  on  a|oule  à  la  solution  de  Hinger  perlusee  par  la  veine 
porte  rénale  de  l'urée  (<>,■>  à  o/i  o/o)  lundis  ijue  la  solulion  de  Hinger 
perfusée  par  I  arlère  renale  esl  pure,  le  volume  d  urine  exercice  n  esl 
pas  plus  abondant  que  lorsqu  on  utilise  par  les  deux  voies  mie  solution 
de  Huilier  pure. 

Par  contre  lorsque  le  lupude  de  longer  perluse  par  1  arien*  renale 
esl  ebiirgé  d  urée,  on  constate  une  dmrese  ninnpK'e  ((aillis).  taillis 
constate  que  lorsqu  on  perluse  dans  la  seule  veine  porte  renale  du  lupude 
de  Hmger  additionné  d  urée,  d  existe  une  très  légère  réaction,  mais  il 
.esl  probable  que  dans  ce  cas,  un  peu  d  uree  a  alleml  le  glomerulo. 

Les  faits  soiil  en  conlradiclion  avec  les  résultats  experinienlaux  de 
Hambridge  el  Beddard  m|eclanl  de  I  uree  dans  le  sac  l\ mplial upic  de 
la  grenouille  après  exclusion  glomérulaire  el  provoquant  de  la  diurèse  ; 

d°  Lorsqu  on  perfuse  la  veine  porte  rénale  avec  des  solutions  d  uree 
beaucoup  plus  fortes  :  •<  à  \  o/o,  on  observe  une  abondante  sécrétion 
d  urine  (t  aillis,  Movvnlree  et  (  ieragblv).  Mais  dans  ce  cas  Harcroll  note 
une  altération  des  cellules  tubulaires. 

La  lactose  o,o  o/o  péri  usée  *à  travers  la  veine  porle  renale  a  une 
haute  pression  produit  les  mêmes  ellels  (pie  I  uree  (Hovvnlree,  l'il/  el 

* «eraglil v  )  (i  )  ; 

7  Lorsipie  dans  hi  liquide  perfusé  dans  1  arlère  renale.  on  ajoute  du 
chlorure  de  sodium,  du  sullale  el  du  nitrate  de  sodium,  le  volume  de 


(0  trc/i.  ol  i  ni  cru.  mciUcin.,  k)ï3, 
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l  urine  augmente,  « 

■1  l'exclusion 

«le  la 

eireulalion  porte  rénale 

ne  change 

rien  au  volume  de 

1  urine 

Perfusés  par  la 

veille  | 

»(  *rle 

rénal 

«*,  «es  sels  ne  produis» 

ml  aucune 

sécivtion  urinaire  ; 

repend 

1  a  1 1 1  ( 

liillis 

perlusani  du  sulfate  «le 

soude  avec 

de  1  urée  et  de  la  e 

aléme  | 

par  la 

Vl'llll 

•  porle  rénale,  retrouve 

du  sulfate 

dans  1  urine  ; 

8"  La  dextrose  | 

icrlusée  par 

la  veine  porle  rénale  à  une  1 

taule  près- 

sioii  détermine  un 

léger  ll< 

d  <1  urine  ( 

mais  dans  ce  cas  1  action  gloiixu'u- 

la  ire  a  pu  se  faire  senlir  du  l’ail  de  I  élévation  de  la  pression). 

La  meme  ol>|eelion  peut  être  faile  à  Ibivvnlrce  el  (Jeraglily,  «pii,  à  la 
suite  de  perfusion  sous  forte  pression  dans  la  veine  porte  rénale  a\ee  du 
liquide  de  Itinger  eonlenanl  de  la  phénolsidfoiirpblnléme  oui  constat»* 
«pie  I  urine  renferme  du  eolorant,  mais  dans  le  rein  seulemenl  où  on 
a  joule  de  I  iirér  ; 

()°  Lu  perlusani  sous  liasse  pression  du  sulilimé  par  la  veine  en 
maintenant  dans  I  arlère  rénale  une  pression  élevée  a  11  n  d  empêcher 
les  lésions  glomérulaires,  on  ronslale  une  deslruelion  des  lu  lies  rénaux 
sans  lésions  appareilles  des  glomérules  (Hambrnlge,  iqio).  Or  la  per¬ 
fusion  a\eo  du  Inpude  de  Hmger  par  I  artère  rénale  produit  des  effets 
diflérenls  de  ceux  obtenus  sans  celle  agression  expérunenl ale  :  dans  ce 
dernier  cas  alors  que,  normalemenl  I  urine  exerélée  est  à  une  eoneen- 
I ration  nilérieure  à  celle  du  liquide  de  liinger,  dans  les  conditions 
actuelles  le  liquide  passe  sans  changement  ;  ils  en  eonelueni  < pie  nor- 
înalemenl  les  liilmles  réahsorhenl  du  eldorure  de  Ma  el  «pie  lésés  celle 
réahsorption  cesse. 

I  ne  expérience  analogue,  fade  a \ «o  la  ealéme  agissant  sur  les  lubu- 
les,  donne  les  mêmes  résultats. 

Dans  le  même  luit  de  prouver  le  rôle  réabsorbanl  d«*s  tulndes  pour  le 
Mat  11.  liamhridgv  perfuse  I  arlère  rénale  avec  du  Inpude  de  limger 
désoxygéné  et  la  veine  porle  rénale  avec  du  liquide  oxvgéné,  dans  ce 
cas  le  ilol  urinaire  est  diminué  (allemle  glomérulaire)  mais  reste  hvpo- 
loimpie  (fonction  tubulaire  restant  intacte). 

Ilober  perfuse  par  I  aorle  une  solution  de  créatinine,  ce  composé  se 
retrouve  dans  I  urine  soit  à  la  même  concentrai  ion  «pie  dans  le  liquide 
de  perfusK m ,  soit  à  une  eoneenl ral ion  plus  forte  (en \  iron  i  . •  >  plus  forte). 
Au  contraire,  si  le  Inpude  de  perfusion  esl  mlrodml  par  la  veine  porle 
el  n  'irrigue  «pie  les  liihuli,  l'élimination  de  la  créatinine  esl  insigni¬ 
fiante  alors  «pu*  celle  de  I  urée  ou  du  rouge  phénol  esl  considérable. 

Ilober  eonelul  «pie  I  urée  esl  eoneenl r«’e  par  I « 1  s  cellules  de  la  deuxième 
portion  des  tubes  contournés  el  éliminée  par  celle  voie  tandis  «pie  la 
eréalimne  n  esl  pas  eoneentrée  au  niveau  des  luhuli  el  ne  traverse  leur 
paroi  «pi  avec  une  grande  diHienllé. 

Interprétation  des  expériences.  —  i"  L«‘S  lub«“s  rénaux  n  ont  aucun 
pouvoir  séeréleur,  soil  «pi  il  s  agisse  de  la  solution  de  longer  seule,  soit 
lorsipi’on  lui  adjoml  des  sels  «Imreliques. 
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Oïl  ne  constate  d’effet  diurétique  que  dans  les  cas  suivants  : 

a)  Lorsqu’on  élève  la  pression  ;  mais  dans  ce  cas  la  circulation  glo¬ 
mérulaire  n’est  plus  exclue  pour  Cushny,  et  on  peut  pariail.emenl  admol- 
lic  qu’il  s’agit  de  phénomènes  d’ordre  glomérulaire  ; 

/,  t  Lorsqu’on  augmente  considérablement  le  taux  des  substances  (sels, 
urée  etc.)  ;  mais  dans  ce  cas  011  peut  avoir  altéré  I  épithélium  tubulaire 

cl  les  substances  passent,  par  eflraclion. 

,j,°  | capsule  est  le  véritable  heu  de  sécrétion. 

3"  Le  tube  rénal  pourrait  réabsorber  du  Nat  <1  (Voir  expérience  de 
Bainbridge  avec  le  sublimé,  les  liquides  oxygénés  et  désoxygenes,  la 
caféine,  etc.). 

Critique  des  résultats.  —  n)  On  n’est  nullement  autorisé  à  conclure 
du  manque  d’action  de  la  solution  de  llinger,  à  un  manque  d’action  des 
cellules  rénales.  La  perfusion  avec  le  liquide  de  bouger  donne  de  1res 
mauvais  résultats,  chez  les  mammifères  il  est,  vrai  ((  la rnol  et  V  .  Ihathery  ), 
peut-être  n’en  est-il  pas  de  même  chez  la  grenouille  ;  cependant  on  ne 
saurait  en  rien  comparer  celte  sécrétion  de  perlusion  a  la  sécrétion  mi¬ 
na  ire  normale. 

b)  11  est  délicat  de  perfuser  un  si  petit  organe  que  le  rem  de  la  gre¬ 
nouille  et  on  évite  rarement  les  phénomènes  de  d  il  fusion . 

c)  Le  pouxoir  de  réahsorpl ion  des  lobules,  fondé  sur  l'expérience  de 
Bainbridge  lésant  soi-disant  les  seuls  tubes  rénaux,  est  loin  d’être 
démonstrative;  il  est  possible  que  le  llg  ail  lésé  également  la  capsule 
(Cushny),  l’absence  apparente  des  lésions  des  glonierules  ne  sullil  pas 
à  les  considérer  comme  intacts.  Mêmes  remarques  pour  l'expérience 
avec  la  caféine  qui  peut  a  ficeler  peut-elre  egalement  les  glomeiules. 

rf)  Quant  à  l'objection  de  Cushny  basée  sur  l'appréciation  de  Sollmann 
que  le  rem  perd  presque  instantanément  apres  son  ablation  la  lai  ull< 
de  sécréter  l’urine  tout  en  conservant  les  propriétés  d’un  simple  libre, 
elle  11e  saurait  être  acceptée  que  dans  des  conditions  de  perfusion  laite 
incorrectement 


LÉSIONS  EXPÉRIMENTALES  DES  TUBES  RENAUX 


Ces  expériences  ont  pour  but  d’étudier  les  modifications  de  la  sécré¬ 
tion  urinaire  à  la  suite  des  lésions  des  seuls  tubes  uruuleres. 

Elles  n’ont  en  réalité  aucune,  calcul ■  absolue,  car  tous  les  procédés 
expérimentaux  destinés  à  exclure  I  action  des  tubes  uruuleres  sont  des 
moyens  aveugles  et  qui  ne  donnent  que  des  résultats  très  critiquables. 


a)  Ablation  des  tubes  rénaux.  Itibberl  enleve  la  partie  medullane 
fles  reins  en  conservant  le  cortex  :  il  constate  que  l'urine  est  augmentée 
de  volume  et  beaucoup  moins  concentrée  que*  normalement. 
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lliitismann  arriva  aux  memes  rc'sul I ji I s  que  Bibberl.  Ces  auteurs  eon- 
cliiaienl  (|iie  les  lulmles  oui  pour  lonelion  île  résorber  le  I k ] 1 1 1< le  <“l 
de  le  concentrer. 

Bradlord  inouï  ra  ipi  en  suppriuiaul  les  deux  tiers  du  rein  (région 
corlicale  el  médullaire  ensemble)  on  obtenait  les  mêmes  résultats;  la 
simple  décapsulai  ion  (Huschaupl,  Biberlield,  Lindemann)  produirait 
des  résultats  idenliipies.  Pilcher  (  i  )  supprime  les  trois  ipiarls  de  la  sub¬ 
stance  rénale,  il  n  amène  aucune  modification  ni  dans  la  quantité  ni 
dans  la  composition  de  I  urine. 

Les  conclusions  de  Bibberl  étaient  donc  sans  valeur. 

h)  Lésions  électives  chimiques  des  tubes  rénaux.  —  Barcroft  et 
Straub  ('O,  en  utilisant  des  sels  mercuriels  ou  de  la  caféine,  admettent 
«pie  seuls  les  tubes  rénaux  étaient  altérés  ;  ils  ne  constataient,  en  effet, 
de  lésions  tpi  à  leur  niveau  ;  mais  I  absence  apparente  de  lésion  surtout 
en  ce  <pu  concerne  le  glomérule  n  implique  pas  «pie  ceux-ci  soient  nor¬ 
maux.  (laslaigne  avait  également  pensé  léser  électivement  le  glomérule 
par  le  plomb  et  les  tubes  contournés  par  le  mercure  ;  et  il  en  déduisait 
des  conséquences  relatives  à  I  action  du  glomérule  pour  la  sécrétion  du 
bleu  de  méthvlène.  Ln  réalité  les  lésions  sont  loin  d  être  aussi  électives, 
le  mercure  peut  léser  le  glomérule  et  le  plomb  les  tubes  contournés. 

Lola/, zi  et  Onorato  (3),  de  Bonis  injectent  par  I  uretère  du  fluorure 
de  sodium,  ils  constatent  «pic  I  urine  du  rem  lésé  est  diminuée  de  quan¬ 
tité  et  de  concentration  plus  basse. 

Nous  verrons  «pie  celte  méthode,  contrairement  à  ce  que  pensent 
leurs  auteurs,  ne  permet  pas  d  atteindre  utilement  les  tubes  rénaux. 

\\  a 1 1 ci  (  îross  admet  que  le  sublimé,  le  nitrate  d  urane,  le  bichromate 
de  potasse  ne  déterminent  des  lésions  «pi  au  îmcau  de  la  brandie  large 
de  llenle.  (lelle-ci  aurait  pour  fonction  de  résorber  I  eau  et  certains  sels. 
On  constate  chez  les  animaux  dont  le  rem  est  ainsi  lésé  «pie  les  phos¬ 
phates,  les  chlorures  sont  dans  I  urine  au  meme  degré  de  concenlralion 
que  dans  le  sang  ;  I  urée  qui  est  sécrétée  par  le  tube  contourné  serait 
éliminée  comme  normalement . 

L’idée  fondamentale  qui  sert  de  base  à  \\  .  (îross  e^l  inexacte,  car  les 
substances  précédentes  ne  lèsent  pas  électivement  la  branche  large  de 
I  huile. 

Nous  avons  vu  plus  liant  l'expérience  de  Bainbridge  perfusant  le 
rem  de  la  grenouille  a  des  pressions  dillértuites  dans  I  arlere  cl  la  veine 
porte;  celle  dernière  recevant  un  liquide  chargé-  de  sublimé. 

Lindcmann  el  d’autres  auteurs  ont  repris  celle  question  des  lésions 
électives  du  glomérule  ou  des  tubes  par  certains  toxiques.  Il  ne  semble 
pas  «pi  on  puisse  accepter  leurs  conclusions. 

(i)  Jonrn.  biol.,  chenu,  iqt.>. 

(  ci  Jonrn.  <>f  Phys.,  i <) i o- 1 «> 1 1 . 

(.’■>)  In  /),  ili  /''isoloi/ht ,  nio.'i  :  1  reh.  I.  Pliysiol.,  iqdG. 
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]>‘aiilres  ailleurs  onl  employé  les  cyanures  ipii  mlerv iennenl  sur  les 
proprlélés  \  il  aies  des  cellules.  Ilôher  constate  ipie  le  rem  peul  accu¬ 
muler  I  urée  cl  la  lixcr  en  présence  il  I  )  ;  celle  propriclc  csl  suspendue 
par  le  cyanure. 

Certains,  comme  lhelcr,  injeclenl  du  sublimé  dans  I  urelère. 

,  ,  Suppression  Je  T action  tuhu luire  par  privation  J'O  et  asphyxie. 

Barciolt  i‘l  Slraub  (i  )  saignent  à  blanc  un  dial  el  remplacenl  le  sang 
par  du  liipiide  de  llingcr  ;  si  on  réinjecle  ensuile  du  sang  liiriidmc,  la 
diurèse  csl  entravée  cl  I  urine  sécrétée  ne  eonhenl  plus  que  o/i  100  de 
\arl  au  lieu  de  o,KS/ioo.  Winlield  sur  des  «liais  el  des  lapins  évisccrcs 
cl  saignés  injeele  de  la  solulion  de  llinger  el  constate  ipie  I  urine  se  rap- 
proclie  graduellement  de  I  isotonie. 

Des  auteurs  précédenls  eslimcnl  avoir  ainsi  supprimé  la  Imiclion 
tubulaire;  il  suffit  d  examiner  les  rems  ainsi  Irailés  pour  constater  de 
telles  alléralions  anatomiques  qu’on  ne  peul  plus  parler  de  simple  pri¬ 
vation  d  II  mais  de  lésions  rénales  dilluses. 

Marshall  el  Crâne  provoquent  l’asphyxie  temporaire  du  rein  par  stric¬ 
tion  de  I  artère  rénale  pendant  ao  à  •>.»  minutes.  <  hi  obliendrail  a  la 
suite  de  cette  striction  une  augmentation  de  I  eau,  dos  chlorures  <*l  des 
bicarbonates;  il  v  aurait  une  chute  nette  dans  la  quantité  absolue  de 
l'urée,  des  phosphates,  sulfates,  créatinine,  ammoniaque  ;  <>n  peul  dire 
que  I  asphwie  ainsi  produite  donne  heu  à  I  élimination  d  une  urine 
dont  la  composition  se  rapproche  du  plasma  et  lien  tl 1 1 1ère  que  par 
I  absence  de  protéines.  Nous  avons  relail  ces  expériences,  lions  avons 
noté  une  augmentation  nette  du  pourcentage  des  chlorures,  une  légère 
diminution  de  celui  de  I  urée,  mais  par  contre  la  sécrétion  aqueuse  etail 
nettement  diminuée  ;  souvenl  meme  la  sécrétion  urinaire  ne  se  produi¬ 
sait  nlus  du  Inuf  même  en  attendant  un  temps  relativement  long  (Noir 
chapitre  Ligature  de  I  artère  rénale). 


i)  Journ.  o I  Pliysiol.,  11)10-1911. 


Tl  MK  )R  I ES  AN  AK  )M<  H’HYSIOLOtilOUES 
DE  LA  SÉCRÉTION  RÉNALE 
DE  L’URINE 


I jOs  théories  proposées  pour  c\ pi k 1 1 ici*  la  sécrétion  rénale  sont  nom- 
Lreuses  ;  celle  i|iiest.i<>n  a  suscite  bien  des  controverses  que  d  aucuns 
IrouNcnt  d'ordre  < 1 1 icb | ne  peu  spéculatif.  Nous  répondrons  avec  Cushny 
q 1 1  «  aucun  progrès  satisfaisant  ne  peut  cire  fait  en  ce  qui  concerne 
la  physiologie  du  rem  tant  qn  on  ne  se  sera  pas  nus  d  accord  sur  cette 
question  fondamenlale  ». 

La  slrnrlure  si  particulière  de  l’organe  avec  des  éléments  dont  nous 
ne  relromons  pas  I  analogue  dans  d  autres  glandes  :  les  ijloinérnles,  a 
niellé  les  physiologistes  à  chercher  la  pari  respeclive  qu  on  devait  faire 
à  («‘s  formalioiis  si  spéciales  et  aux  autres  segments  du  tube  urimlère. 

I)  autre  pari,  I  urine  diffère  essentiellement  du  sang  dont  elle  est 
extraite  par  l 'absence,  de  findéines  ;  mais  celle  différence  (pii  esl  au  pre¬ 
mier  abord  la  plus  frappante  esl  loin  d  être  la  seule  ;  le  rem  extrait  du 
sang  les  substances  qu  il  élimine  mais  il  les  extrait  non  pas  à  la  façon 
il  un  simple  libre  mais  en  les  choisissant  ( jillré  électif)  el  en  les  coneeil- 
I ranl  f filtre  sécréteur). 

La  comparaison  admise  autrefois  du  rem  avec  un  libre  esl  donc  <d>so- 
lumenl  erronée. 

Les  théories  de  la  sécrétion  rénale  oui  toutes  pour  base  : 

a)  I)  une  pari  la  desrrinunal ion  entre  les  fonctions  du  ijloinérnlc  et 
du  rem  : 

h)  D’autre  pari  I  explication  de  cet  acte  de  sélection  et  de  eoneentrn- 
tion . 

Parmi  les  nombreuses  théories  émises,  nous  ne  retiendrons  que  celles 
qui  résument  assez,  bien  les  dillercnls  mécanismes  proposes  pour  expli¬ 
quer  la  sécrétion  urinaire.  Nous  pourrions  citer  de  nombreuses  autres 
théories  «pu  oui  pris  aux  unes  el  aux  autres  quelques-uns  de  leurs  argu¬ 
ments,  mais  ces  théories  n  oui  qu  un  intérêt  historique  el  nous  pil  le¬ 
rons  pour  nicflre  un  peu  de  clarté  dans  celle  question  déjà  1res  conluse 
nous  en  tenir  aux  théories  types. 
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THÉOlUES  EAISANT  JOUE  H  UN  DOLE  AU  G  LOMÉ  Itl  LE 
ET  Al'  Tl  lil  LE  HÉ  N  AL 

DANS  LES  PHÉNOMÈNES  DE  LA  SÉCIIÉTION  EM  NA!  HE 


A  —  LE  CLOMÉRULE  ET  LE  TUBULE  ONT  CHACUN  UN  ROLE  SÉCRÉTEUR 


Théorie  de  Bowmann  (18.VO  (i  ).  —  1 1  eau  esl  séerélce  dans  les  j*l< >- 
piérides  ;  le  loin*  des  lubes  eonlournés  son!  sécrétés  I  acide  urupie  el 
1  urée.  Howmann  ne  dil  |>as  elaneinenl  <>n  soi  1 1  seriales  les  sels  ordi¬ 
naires,  mais  il  pense  tpie  u  des  substances  \arie<‘s  el  pari leuheremenl  les 
sels  exsudent  probablement  à  Iravers  le  ^loméride. 

Le  sucre,  I  albumine  el,  les  cellules  du  sa  1 1  l*  passeraient  a  lra\ers  le 
clomérule,  par  rnplnre  des  capillaires  ». 


Théorie  de  Heidenhuin  (  ■>  ).  —  Les  élcinciils  île  I  urine  sont  seereles 
pur  I  iictirité  rilule  de  I  épithélium  île  lu  eupsule  el  îles  luluiles. 

Les  (flumériiles  séerèlenl  l'eoii  el  les  sels  i/ui  itcconi piupicnl  hubituel- 
leiueiil  piirlniil  l'eau  lions  I  onpimsine  comme  le  NuEI.  de  meme  le 
sucre  dons  lu  i/lycosii  ne  el  I  ni  lui  m  1  il  e  de  I  <mj  ijuoiid  il  esl  iiiijere  en 
inuinlilé  siirulmiulunle.  L  épithélium  des  lu  lies  contournés  el  de  lu  lunje 
partie  de  I Mise  de  lleule  éliminent  lu  plupart  des  substances  solides  de 
I  urine  :  urée,  acide  Inppnrnpie,  les  pigments  comme  I  hémoglobine  el 
une  forle  proporlion  des  sels.  (leux-ci  sonl  accompagnes  pai'  une  pelile 
f|iianlilé  d  eau  dans  les  eondilions  normales  mais  dans  la  diurèse  pro- 
\ o<  111  én*  par  I  urée  ou  les  sels,  le  surplus  de  I  eau  sécrétée  prudent  de 
I  épithélium  tubulaire  cl  non  des  ijlomérulcs. 

Les  luluiles  permettent  I  excrétion  d  un  certain  nombre  de  eonsli- 
Inanls  solides,  mais  eon! rairemenl  à  la  capsule  laissent  moins  passer 
<1  eau,  sauf  en  cas  de  polyurie  prmoipiée  ou  les  luluiles  ilecien lient  alors 
très  perméables  à  Leon.  L'eau  pourrait  dune  être  sécrétée  tantôt  par  le 
(jh)inérulc.  tantôt  par  les  tubulcs.  Le  sucre  pourrait  dans  certains  cas 
pidhiihiii'njucs  être  sécrété  par  le  tube  contourné . 

Larlmlé  du  glomérule  el  celle  des  luluiles  paraissent  être  mdepen- 
danles  el  su |(*l les  <  bannie  à  des  lluel ua I ions  inexpliquées  ;  un  apport 
exagéré  de  snbslanees  détermine  une  ainmienfalion  du  lra\ad  en  mlluen- 
ranl  la  réserve  d  I)  el  la  nutrition  des  cellules  séerélanles 
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Cushny  fait  à  cette  théorie  les  objections  suivantes  : 

i"  lai  théorie  n  c\[)l it| ne  pas  la  diurèse,  elle  localise  la  sécrétion  de 
I  eau  tantôt  dans  le  glomérule  tantôt  dans  les  lubules  ;  la  sécrétion  nor¬ 
male  serait  la  sécrétion  glomérulaire.  Mais  oh  commence  In  sécrétion 
normale  et  oh  coin m cnn'  la  ilinrcsc  des  tubes? 

(jette  théorie  donne  à  la  cellule  rénale  un  jiouvoir  île  discrimina¬ 
tion  1res  élevé  :  non  seulement  elle  peut  distinguer  les  substances  étran¬ 
gères  dans  le  plasma  des  substances  ordinaires  et  éliminer  les  intruses, 
mais  elle  est  capable  par  exemple  de  reconnaître  une  coiieenlralion  san¬ 
guine  à  i  /i  .000  d  une  concentration  à  a  ou  .i  0/00  cl  dans  ce  cas  «  son 
activité  jusque-là  en  sommeil  se  réveille  pour  éliminer  le  sucre  ».  Il 
s  agit  là  d  une  activité  vitale  de  ces  cellules  :  il  s  agit  là  de  véritable  méla- 
phv  smi ne  ; 

d  Celte  théorie  ne  s  applique  à  aucune  des  théories  modernes  de  la 
chimie  p  1 1  \  s  m  j  1 1  e  ;  elle  1 1  a  été  I  origine  d  aucune  hypothèse  féconde. 

B.  —  LE  GLOMÉRULE  FILTRE  TOUTES  LES  SUBSTANCES  DU  SANG 

SAUF  LES  PROTIDES 

LES  TUBULES  RÉABSORBENT  UNE  PARTIE  DE  CES  ÉLÉMENTS 
THÉORIE  DE  LA  FILTRATION-RÉSORPTION 

Théorie  de  Ludwig. 

Cette  théorie  fut  développée  par  Ludwig  en  1 S  \  \  (1)  et  en  iSÙ(i 
et  iSlii  {->,)  ses  élèves  Coll,  Hermann  cl  I  si  unovv  ilscli  en  firent  une 
ex  pi  )  s  1 1  k  >n  I  rès  complète. 

Au  niveau  de  la  capsule  filtrent  tous  les  constituants  du  plasma  excepté 
les  protéines  et  dans  les  lubules  il  se  fait  une  résorption  d  une  partie  des 
.substances  filtrées,  fuir  un  processus  de  diffusion.  L  auteur  suppose  pour 
expliquer  ce  fait  mie  les  substances  ne  sont  pas  à  la  même  concentration 
dans  le  sang  et  dans  I  urine,  «pie  quelques-unes  des  substances  du  tilt  rat 
glomérulaire  sont  absorbées  plus  rapidement  que  d'autres  dans  les  tubes, 
et  même  qu  au  niveau  du  glomérule  la  filtration  n  est  pas  une  vraie  tiltra¬ 
tion,  certaines  substances  pouvant  être  éliminées  par  le  rjlomérule  à  un 
taux  différent  de  celui  oh  elles  se  trouvent  dans  le  plasma. 

Il  admet  d  autre  part,  en  1  «SC»  1 ,  pour  expliquer  les  modifications  dans 
les  proportions  de  I  urée  et  des  chlorures  dans  I  urine  que  les  chlorures 
pénètrent  à  travers  I  épithélium  des  tubes  plus  facilement  «pie  I  urée. 

Kn  définitive,  Ludwig  admet  lu  filtration  au  niveau  du  glomérule  et 
la  réabsorption  au  niveau  des  lubules.  Mais  il  ne  voit  pour  expliquer  ces 
actions  (in  un  simple  processus  de  diffusion.  (  )r,  il  est  larde  de  consta¬ 
ter  que  ce  processus  est  incapable  d  expliquer  ces  phénomènes. 

I  sliniowitsch ,  élève  de  Ludwig,  fait  entrer  en  ligne  de  compte  les 
variations  dans  la  ronsl  il  ut  ion  du  plasma  sanguin. 

(1)  Wntjner's  llandwiirterbucli  der  physiologie,  îS'pi. 

(■>)  J.erhbach  der  physiologie,  iSa(i-i8(u . 
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Théorie  de  Cushny. 

(  !  1 1  s  1 1  ii  v  (  i  )  reprend  lu  théorie  de  Ludwig  el  l;i  complète. 

Cuslinv  développe  longuement  sa  théorie  <pi  il  appelle  la  théorie 
moderne' de  lu  sécrétion  rénale.  Celle  théorie  se  rapproche  beaucoup  de 
la  théorie  de  Ludwig,  elle  en  dillère  cependant  par  plusieurs  points. 

La  capsule  i  ii  riir  tous  les  constituants  du  santj.  sauf  les  colloïdes  ,■ 
au  niveau  des  tabules  se  produit  un  jdiénoniène  de  réahsor[dion  parlant 
sur  l  eau  et  sur  les  substances  à  seuil. 

Nous  allons  développer  les  divers  arguments  de  Cushny  t'I  la  critique 
tpi  il  a  faite  ensuite  des  théories  precedentes  ;  si  tous  ses  arguments  sont 
d  inégale  valeur,  il  expose  des  idées  tort  intéressantes  et  dont  quelques- 
ii nés  sont  a  retenir. 

i°  Le  filtrat  glomérulaire  est  identique  au  sang,  mais  sans  protéi nés. 

—  Il  s  ami  là  d  un  processus  pu  rem  en  I  physique. 

La  filtration  à  travers  la  capsule  rénale,  comme  celle  a  travers  toute 
autre  membrane,  dépend  de  plusieurs  lacteurs. 

a)  Modification  de  pression  sur  les  deux  côtés  de  la  membrane .  La 
pression  sanguine  dans  les  capillaires  glomérulaires  doit  toujours  dre 
plus  élevée  ipie  dans  le  iluide  sécrété  dans  la  capsule,  sinon  la  li II  ration 
cesse. 

Le  evanure  (Sterling),  la  caféine  augmentent  la  perméabilité  glomé¬ 
rulaire,  I  méthane  (Oliver  et  Slievky)  accroît  la  perméabilité  du 
gloniérule  au  bleu  Irv pan. 

h)  Caractères  de  la  membrane  elle-même.  —  Cushny  admet  ipie  de 
même  ou  un  papier-filtre  a  des  pores  de  grosseur  dilférentc,  de  meme 
I a  capsule  peut  montrer  des  variations  de  perméabilité  dillerente  chez 
des  individus  différents  et  aussi  chez  le  même  individu  u  a  dillerents 
moments  et  sous  différentes  conditions  »  ;  parmi  ces  conditions  on  peut 
nier  :  un  apport  insuffisant  d  (  ),  des  lésions  pathologiques  de  la  mem¬ 
brane.  Cuslinv  en  conclut  que,  dans  ce  cas,  la  tpiantilé  du  filtrat  peut 
changer,  mais  que  sa  composition  reste  invariable.  Celte  hypothèse  est 
difficilement  compréhensible  ;  celle  membrane  qui  a  la  propriété  de 
modifier  ses  qualités  de  perméabilité  sous  des  influences  diverses  filtre- 
nu  l  toiqoiirs  exactement  le  même  liquide  ;  I  augmentation  de  scs  pores 
ne  sc  traduirait  «pie  par  la  seule  a  u  (/  ni  en  I a  I ion  du  volume  global  filtre. 

L.  lirull  a  repris  cet  argument,  comme  nous  le  verrons  plus  loin, 
(‘n  ce  ipu  concerne  le  rôle  actif  plutôt  que  passil  de  la  concentration 
glomérulaire. 

ci  La  nature  du  lit/uide  soumis  à  filtration.  —  La  capsule  gloméru- 
liure  permet  aux  molécules  de  petites  dimensions  de  passer  librement, 
mais  retient  les  grosses  molécules  des  colloïdes.  «  Quoique  ceux-ci  ne 

(i)  llic  Si’ctcI ion  of  1 1 1 1 *  I  fini?,  par  \.  li.  (hislmv.  Second  édition,  nj;d>.  Moiiogi'djihs 
011  l'hysiology.  Longmans,  Green  and  Co,  London. 
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soient  |>;is  en  solution  \r;uc,  ils  e\ereenl  une  pression  o s  1 1 1  < > I i <  1 1 1  e  définie 
et  retardent  a  1 1 1  "  1  l;i  lillrafiou  :  les  colloïdes  du  plasma  lendenl  à  empê¬ 
cher  I  eau  de  traverser  la  capsule  glomérulaire  dans  laquelle  ils  ne  peu- 
v  enl  eii\-ineiues  pcnelrer  cl  celle  rcsislanec  osmotique  provenant  des 
prolemes  doit  être  surmontée  par  la  pression  sanguine  dans  les  capil¬ 
laires  glomérulaires  axant  < p  1  aucun  liltrat  11e  puisse  survenir  )). 

La  pression  osmolapie  des  colloïdes  du  plasma  esl  estimée  par  Shil¬ 
ling  (  1  Sqq)  à  environ  •>.">  ou  do  millimètres  de  llg,  par  Moore  el  Parker 
a  '>0  ou  ->o  millunèlres  cl  Moore  el  Hoal  à  do  ou  d/i  millunèlres. 

Les  colloïdes  du  plasma  opposent  donc  une  résistance  de  do  milli¬ 
mètres  de  llg  <à  leur  séparation  du  reste  des  constituants  du  plasma. 

I  ouïe  nmd  1 1 ica I  ion  dans  la  emireii!  rat  ion  des  colloïdes  peut  changer 
celle  résistance. 

La  dilution  du  plasma  sanguin  en  réduisant  la  concentration  des  col¬ 
loïdes,  augmente  la  quantité  du  lillral  capsulaire  (Slarlmg)  (1  ). 

Hareroll  et  Slraidi,  en  injcclanl  dans  les  veines  de  la  solution  de  llin- 
ger,  ou  des  solutions  de  Nat  11  livper  ou  hypotoniques,  déterminent  une 
diurèse  très  marquée  qui  paraît  dépendre  d  une  millième  mécanique. 
Pelle  diurèse  peut  èlre  empêchée  en  injectant  en  même  temps  de  la 
gélatine  ou  de  la  gomme  acacia  en  quantités  telles  que  la  solution  qui  en 
résidli*  ait  une  pression  osmotique  colloïdale  à  peu  près  équivalente  à 
celle  des  protéines  du  sérum. 

Le  glomérule  laisse  lillrcr  un  cerlam  nombre  de  protéines  el  en  retient 
d  autres.  I  »  a  v  lis,  Kerridge  et  llussel  ont  étudié  à  ce  point  de  vue  les 
poids  moléculaires  des  protéines. 

La  gélatine,  I  ovalbumine,  sont  excrétées  el  concentrées.  Poids  molé¬ 
culaire  inférieur  à  70.000.  La  sérine-albumine,  la  globuline,  1  édestine, 
la  caséine,  I  hémoevamne,  ne  sonl  pas  excrétées.  Poids  moléculaire  supé¬ 
rieur  à  70.000.  L  hémoglobine  ( poids  moléculaire  (18.000)  esl  excrétée 
seulement  quand  sa  concentrai  ion  dans  le  plasma  dépasse  un  cerlam 
taux. 

Les  glomérules  ne  sont  donc  pas  totalement  imperméables  aux  pro- 
léines,  ils  le  sont  pour  celles  qui  ont  un  poids  moléculaire  supérieur 
à  70.000. 

\  1 1  iss  1  1  )  1  \  (  ;  u  1  noix  <;  1  ,om  1.  iu  1  v  1  it  1  .  Uni  lards  el  \\  alker  doimenl 
les  chiffres  de  >,1  el  ■>..!  millimètres  cubes  par  glomérule  cl  par  heure, 
\\  earn  a  eu  souvent  1  millimètre  cube  par  heure,  Walker  a  pu  constater 
parfois  d,o  millimètres  cubes  par  heure.  \\  hile  l’ail  remarquer  que  le 
taux  de  1  millimètre  cube  par  .glomérule  esl  encore  trop  élevé.  <  hi  a 
tendance  en  effet  à  choisir  de  gros  glomerules  pour  taire  les  estimations. 

v  Au  niveau  des  tabules,  certains  des  constituants  du  filtrat  glomé¬ 
rulaire  sont  réabsorbés.  C'est  l'eau  et  les  substances  à  seuil.  Les  suh-- 
stances  sans  seuil  sont  éliminées  sans  être  réabsorhées,  —  Le  processus 


(1)  J.  of  l’Iiysiol.,  i8ijij. 
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se,nl»lc  bien  i«i  dépendre  de  «  l  a.  I iv  ité  vitale  de  l'épithélium  »  «pmi 
( 1 1 1  (Mi  «  1  ise  (  a i si  1  n\ . 

Réxusoneriox  m  ./ru.  \ .  0  R  LM  >1 1 1 LIÆS.  A  M  N  1 1 1  il  KNS. 

Praires  directes.  I  ne  «les  premières  expériences  prouvant  I  e\is- 
lenee  <l<‘  la  réabsorpl ion  de  I  eau  par  les  Inbnles  sérail  «'elle  «le  l>i<  lei  cl 
llirschfelden  (i).  Ils  ont  injeele  «In  ronge  phénol  à  «les  grenouilles  el 
ils  ont  observ  é  «pic  !«'  conlmm  «l('s  tubes  a  semble  pins  inl(Mis«Miienl 
coloré  «pie  l«>  eonlenn  «le  la  capsule  «le  Rowmann  ;  l«‘s  auteurs  en  tirent 
celle  conelnsion  «pie  lean  est  réabsorbée  par  le  tubule. 

La  preuve  n’est  |>as  convaincante  car  il  peut  s  agir  «le  sécrétion  du 
colorant  par  le  lobule. 

Richards  et  Walker  observent  une  intensiliealion  du  colorant  dans 
le  tiers  intermédiaire  «I  un  tubule  bbxpie  dans  le«piel  du  rouge  p  1 1  « ■  1 1 < > I 
a  été  injecté  par  voie  capsulaire.  Il  s’agit  bien  la  de  résorption  «1  eau. 

Si  on  n’obture  pas  l«'  lobule  et  si  l«>  passage  «l««  la  solution  colonie 
j l'est,  pas  anormalement  retard»1,  la  résorption  de  I  eau  «‘si  moins  <*vi- 
ctenle.  Ilavman  «-l  Richards  ont  observé  «pie  la  coloration  provo«piée  dans 
le  litpiide  alomérulaire  par  des  ui|eel ions  sous-cutanees  de  colorant  ou 
de  ehroinogène  était  de  im'ine  intensité  «pie  dans  I  urine  u'sieale  «’C 
qui  semblerait  peu  favorable  «à  l'hypothèse  d’une  réabsorpl  ion  «I  eau. 

(  >n  a  dit  «pie  lorstpie  le  tube  était  lésé  (Il  g(  11“ ,  Ilg(tAr)  il  pouvait 
effectuer  une  bien  plus  I  «  »  r  I  «'  réabsorplion  de  1  eau  (liiebards  I.  I>arn- 
wcll  )  :  il  peut  \  avoir  anurie  en  présence  d  un  taux  de  libration  glomé¬ 
rulaire  normal  ou  augmenté  (Richards)  si  le  tubule  est  aussi  lese. 

La  réabsorption  se  fait  ordinairement  lentement  (Richards  et  harn- 
well). 

La  «piantité  «I  eau  ainsi  réabsorbée  est  de  «)<»  o/o  pour  Richards  ;  de 
ij3  o/o  pour  Cushny. 

Si  on  admet  (  Wbilc)  le  chiffre  de  i  n i i 1 1 iniM.re  cube  «le 
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l«'s  dans  les  deux  rems  «I  une  gre¬ 


nouille  de  ho  grammes,  nous  obtenons  ~  centimètres  cubes  <l«'  liipude 
glomérulaire  par  heure.  Or  dans  la  vessie,  <>n  trouve  o  «'m  00  «I  urine 
vésicale  par  heure  (Ado  l,,h). 

Lu  couchision,  si  la  ivabsorpl ion  tubulaire -est  d«Miionl r««e  dans  le 
rem  «I  amplnbicn,  en  cas  «I  esé|«>ur  prolonge  dans  le  tubule,  il  tant  recon¬ 
naître  «pie  clic/  le  sii|t'l  normal  el  dans  <l«'s  conditions  phvsiolognpies 
sécrétoires,  de  I  aveu  de  Wlule,  la  démonstration  lormelle  11  est  pas  faite. 

Praires  indirectes.  —  Se hemmsky,  chez  la  grenouille  avec  narcose  ou 
asphyxie,  note  une  augmentation  du  volume  urinaire  de  .10  a  1  «><>  0/0. 

Oliver  et  Shevky,  au  cours  de  la  narcose  chez  la  grenouille  «I  hiver 
notent  une  augmentation  de  uho  0/0. 

hnsakari  et  Takeda  ont  trouvé  «pie  1  adrénaline  et  1  atropine  duni- 
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inieiil  I  élimination  d’eau  du  rein  perfusé  du  crapaud  d été,  celle  action 
n  esl  pas  due  souvent  ;i  la  v  aso-ronsl  net  ion  glomérulaire,  car  I  effet 
persiste  ipiand  les  substances  sont  amenées  nniipieinent  par  la  veine 
porte  rénale,  il  y  a  donc  augmentation  de  la  capacité  de  réabsorption 
du  tubule. 

La  pilocarpme  a  un  effet  opposé. 

IL  \l  WIMIKÈHLS.  —  L'eau  csl-elle  réabsorbée  chez  les  nuinimi- 
fères  (  > 1 1  retombe  toujours  à  la  difficulté  de  chiffrer  exactement  le 
lillral  glomérulaire.  Leux  méthodes  s  ollrenl  à  nous  pour  mesurer  la 
filtration  glomérulaire  : 

i  "  Prendre  comme  ikjciiI  Je  mesure,  nue  substance,  <iui  a  le  lau.r 
Je  conccnt  rul  ion  le  / Jus  élevé  dans  I  urine  (/lomér uhure  et  «pu  n  est 
pas  réabsorbée  au  niveau  des  tubules.  Les  auteurs  ont  choisi  la  créati¬ 
nine.  Brandi,  Hehberg  cl  (iovaerls  admettent  <pie  six  substances  se 
trouvent  dans  I  urine  dans  une  proportion  strictement  égale  par  rapport 
à  leur  concentration  sanguine  :  le  glucose  sous  I  influence  du  phlorizo- 
side,  la  créalunne,  le  xylose,  le  surrose,  I  muliiie,  le  ferrocyanure  de 
sodium.  (  ) 1 1  pourrait  donc  utiliser  I  une  de  ces  substances  pour  calculer 
le  taux  du  lillral  aqueux  glomérulaire.  Malheureusement  il  est  loin 
d  en  être  toujours  ainsi  :  Simili  conclut  < j n e  la  créatinine  est  en  partie 
sécrétée  par  le  glomérule  et  en  partie  par  le  tubule.  Les  recherches  de 
Poidsson,  llavman  et  Johnston,  \\  Iule  et  Monaghan,  sont  assez  contra¬ 
dictoires  et  peu  convaincantes.  Jolhffe,  Shannon  et  W  hile  montrent  que 
les  excrétions  de  xvlose,  <le  sucrose  et  de  glucose  sont  identiques  mais 
<pie  I  excrétion  de  créalunne  esl  de  i  >  à  V>  o/o  plus  élevée  (pie  celle  des 
sucres  merles.  Le  xvlose  subit  une  certaine  réabsorption  (Shannon) 
irrégulière  du  reste.  Lu  réalité  seule  I  inuluie  pourrait  servir  de  test 
(  I  b  >  xv  er  \\  .  Simili). 

Trouver  un  procède  de  mesure  sans  action  sur  la  vitesse  et  le  taux 
de  I  élimination  glomérulaire  ;  ce  procédé  n  a  pas  été  trouvé. 

lai  diurèse  / air  iiK/eslion  Jeun  serait  due  à  une  diminution  de  la 
réabsorption  tubulaire  plutôt  tpi  à  une  augmentai  ion  de  la  tiltration 
glomérulaire.  La  teneur  en  eau  des  tissus  n  est  pas  proportionnelle  au 
degré  de  la  diurèse. 

IL'  vnsoui'Tiox  n  v i  i  n  i  s  si  ns  i  v xc i;s.  —  Le  i/l lieuse  est  complètement 
réabsorbé. 

I lober  montre  nue  tous  les  sucres  ne  sont  pas  également  rcabsorbes, 
en  tète  le  glucose,  puis  par  ordre  décroissant  galactose,  mannose,  fruc¬ 
tose,  le  xvlose  et  1  arabinose  sont  très  mal  résorbés,  (jette  propriété 
de  réabsorption  lient  à  des  affinités  chimitpies  spécifiques  de  I  épithélium 
des  canalicules  car  f épithélium  de  I  intestin  ou  du  foie  ne  possède  pas 
cette  capacité  au  même  degré. 

La  tiltration  glomérulaire,  pour  I lober,  trouve  un  argument  impur- 
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I an!  dans  ce  l’a i !  que  si  les  sucres  arrivent  au  rein  par  la  veine  porte 
(grenouille),  ils  ne  passent  pas  dans  I  urine. 

Le  L'/  est  en  lorle  partie  réalisorbé  (<)<),<)  <>/<>),  le  \<t  i-ii  grande  quan- 
lilé,  le  l\  avec  dillirullé  (  l»ock),  les  sulfates  à  peine,  le  brome  aussi  faci¬ 
lement  <pie  le  (11. 

Cette  réabsorphon ,  du  reste,  est  sujette  à  des  \arialions  ;  en  général 
c’est  de  beaucoup  I  Il  (>  «pu  est  réabsorbée  en  plus  grande  quantité  ; 
parfois  les  cldorures  se  trouvant  à  un  plus  grand  taux  de  concentra¬ 
tion  dans  I  urine  «pie  dans  le  plasma,  la  réabsorption  des  chlorures  se 
fait  d'une  façon  telle  que  leur  pourcentage  augmente  dans  l’urine. 

Cette  réabsorption  qui  n  a  lieu  que  pour  les  seules  substances  à  seuil 
(Cusbnv)  se  lait  dans  des  proportions  définies,  proportions  «  détermi¬ 
nées  par  leur  valeur  normale  dans  le  plasma  ».  Les  tubes  rendent  au 
sang,  dit  Cuslmy,  un  llmdc  mieux  adapté  aux  besoins  des  tissus  et  lais¬ 
sent  le  reste  s'échapper  dans  I  urine  ;  l'épithélium  rend  au  sang  la  sub¬ 
stance  «  «à  la  concentration  optuna  ou  du  seuil,  et  le  reste  passe  dans 
les  uretères  ». 

Si  le  sujet  a  absorbé  une  trop  forte  quantité  d’eau,  les  lobules  ne 
laissent  passer  que  la  quantité  nécessaire  pour  «pic  la  substance  soit  ren¬ 
due  «à  1  état  de  dilution  optuna  (seuil)  et  le  reste  est  éliminé  par  l'urine. 

Cuslmy,  après  avoir  admis  «pie  I  urée  n’était  pas  réabsorbée,  est 
(1  un  avis  contraire  dans  la  deuxième  édition  de  son  livre  ;  I  urée,  bien 
moins  facilement  réabsorbée  (pic  l’eau  et  le  CI,  tiendrait  le  milieu  entre 
ces  deux  substances  et  les  sulfates,  la  créatinine  qui  ne  seraient  pas 
réabsorbés.  Les  phosphates  auraient  également  un  seuil  (ae  édition  du 
livre  de  Cusbnv). 


go  litres  de  plasma 
renferment 

iV.ï  litres 
<!<•  filtrat 
renfer- 
m  eut. 
ni  tout 

S:i  litres  réubsorbés 
<le  liquide 
renferment 

/  litre  urine 
ren  firme 

0  0 

Total 

0  0 

Total 

O/O 

Total 

Eau  . 

Eolloïdes 

Glucose. 

Acide  urique  . 
Sodium. 
Potassium 
et 

Urée. 

Phosphates 
Sulfate  . 

92 

7,5 

0,1 
o ,  oo4 
0,3 

0 ,02 
o,37 
o,o3 
0,009 

0 , 002 

83  litres 
6750  gr. 
go  ht  . 

'  3,6 
270 
18.0 
333 

27 

8,1 

1,8 

83 

go  gr. 
3,6 
270 
18,0 
333 

27 

8,. 

1 1 8 

0,11 

0,0037 

0.32 

0,02 

0.40 

0.008 

0 . 0008 

82  litres 

90 

3.1 

266,5 

16,5 

327 

7 

6,6 

95 

0,05 

0,35 

0,15 

0,6 

2,0 

0,15 

0.18 

0,,G 

0,5 

3.5 

1.5 

6,0 

20 

1.5 

1,8 

Eps  cliillres  gras  indiquent  les 
tion  leur  ultime  destination. 

parties  qui  ont  subi  dans  l’acte  de  1 

a  sécré- 
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(  lotie  réabsorption  peut  èlre  iiilliiencée  par  différents  facteurs, 
a  i  Le  pouvoir  de  réabsorplinn  des  tabules  peut  être  augmenté  ou 
diminue  par  des  drogues.  bail  très  particulier,  ces  drogues  auraient  le 
pouvoir  d  agir  électivement,  mlliiençanl  seulement  la  réabsorption  de 
certaines  substances;  ce  ipu  laisse  supposer  à  cel  épithélium  des  pro¬ 
priétés  M-auncnt  remanpiahles.  Poullson,  \erney,  Wliite  admettent  ipie 
la  pilmlrmc  (post-hypophyse")  diminue  la  ipiantité  d’eau  urinaire  en 
faxorisanl  la  réabsorption  tubulaire,  la  thyroïde  aurait  1  c Ilot  inverse. 
L  adrénaline,  1  atropine,  chez  le  crapaud  délé,  activent  la  réabsorption 
tubulaire,  la  pilocarpine  aurait  une  action  inverse. 

h)  Ce  pouvoir  est  influeneé  pur  In  composition  du  liquide  intralobu¬ 
laire.  —  La  présence  de  toute  substance  inabsorbable  dans  le  liquide 
intralobulaire  limite  I  absorption  des  autres  substances,  car  elle  offre 
une  résistance  osmotique  (pii  augmente  à  mesure  que  le  fluide  est 
absorbé;  à  un  moment  celle  réabsorption  cesse  lorsque  la  résistance 
osmotique  est  telle  qu  elle  ne  puisse  plus  être  surmontée  par  I  activité 
cellulaire.  L’urée  est  de  toutes  les  substances  celle  (pu  intervient  ici  le 
plus,  mais  les  sulfates,  les  phosphates  peuvent  aussi  jouer  leur  rôle, 
ainsi  (pie  toutes  les  substances  à  seuil.  Il  en  serait  de  même  des  substan¬ 
ces  à  seuil  lorsqu'elles  sont  en  quantité  tellement  surabondante  dans 
le  til Ira I  glomérulaire  que  I  eau  n  est  plus  capable  de  fournir  la  dilu¬ 
tion  opluna  pour  la  réabsorplion  ;  le  sucre  concentré  dans  le  filtrat  à 
plus  de  o,:?  ou  o,3  o/o  n  est  plus  absorbé  et  est  éliminé. 

Il  en  résulte  ce  fait  capital  que  I  urine  ne  peut  jamais  excéder  une  cer¬ 
taine  concentration  pour  laquelle  la  résistance  osmotique  est  égale  au 
pouxoïr  d’absorption,  (le  degré  de  concentration  globale  est  variable 
suivant  les  animaux.  Le  chat  pourrait  absorber  malgré  une  résistance 
d  au  moins  5o  à  Go  atmosphères,  pour  le  clucn  la  résistance  serait  plus 
basse,  pour  1  homme  elle  serait  également  inférieure,  bien  que  le  rein 
humain  soit  capable  de  concentrer  le  sucre  à  :>.o  o/o,  ce  qui  donne 
une  résistance  d  emiron  •o”>  atmosphères  ;  le  pouvoir  le  plus  bas  de  con¬ 
centration  se  retrouve  chez  le  lapin  ((lushny). 

(le  fait  semblerait  indiquer  par  conséquent,  pour  Guslmy,  que  con¬ 
trairement  à  I  opinion  d  Amhard,  les  concentrations  inaxima  ne  sont 
pas  indépendantes  les  unes  des  autres. 

c)  La  rapidité  arec  hujuelle  le  filtrat  traverse  les  tubes  mllue  egale¬ 
ment  sur  la  réabsorption. 

Lorsque  le  lillral  capsulaire  est  très  abondant  et  s  écoule  rapidement, 
I  absorption  est  moins  complète  ;  mais  elle  ne  cesse  jamais  de  se  pro¬ 
duire.  Cuslinv  rite  à  ce  sujet  l’exemple  du  lapin  chez  lequel  le  pouvoir 
de  concentration  est  très  limité  ;  un  lapin  qui  sécrète  5  centimètres  cubes 
d'eau  en  i  minute  fournirait  une  urine  renfermant  o,:>(i  o/o  de  sulfate 
alors  (pie  le  sérum  n’en  contient  que  o,io  o/o  ;  ce  qui  indique  qu  avec 
celle  diurèse  considérable,  ioo  centimètres  cubes  de  liltrat  capsulaire 
perdent  plus  de  /jo  centimètres  cubes  d  eau  dans  leur  passage  à  travers 
les  lobules. 
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(.Hic  notion  c\ | >1  ii | liera 1 1  < 'i* ;i Ici i ici 1 1  t|iic  les  injections  1 1 1 f r;i \ <* 1 1 1 o 1 1 ses 
seraient  dîme  1res  mauvaise  icclimi|iie  pour  étudier  la  diurèse;  ces 
iM|celioiis  prov oquen I  ce r I a 1 1 le 1 1 1 c 1 1 1  iiih‘  aiignicnlal ion  de  la  rapidité 
du  lliudc  capsulaire  (‘I  une  alteration  de  I  absorption.  (le  lad  a  du  rcsle 
cio  reeonnu  par  lieaucoup  d  ailleurs. 

Hall lia/.ard  (l)  avait  allire  lalleillion  sur  ce  lad  (pie,  si  on  ui|celc 
des  solutions  hypertoniques  de  glucose  ou  de  sel  inarin  dans  les  urines 
du  lapin,  la  diurèse  est  abondante,  mais  la  conecnl ral ion  de  ces  urines 
('si  1res  laiblc,  la  résorption  de  I  uree  dans  les  luhiilrs  ne  pouvant  s’effee- 
l uer  par  suite  de  la  rapidité  du  courant,  urinaire. 

d  i  /,  (H'I  i  vit  c  tubulaire  peut  être  entravée  pur  des  eoneen  I  rations  anor¬ 
males  dans  la  lymphe  et  le  su  ikj  ;  par  exemple  une  concentration  élevée 
dt'  sucre  dans  le  plasma,  donc  dans  le  lillral.  capsulaire,  suscitera  de  la 
part  de  la  cellule  une  plus  grande  résistance  osmol  i< pic  à  \ a inere  (Liexvi). 
(iuslmx  estime  « p i'i I  \  a  peu  à  tenir  compte  de  ce  l'acleur  dans  les  étals 
plivsiolognpies. 

e'i  h n <j m  I  activité  Inhnlaire  est  lonclion  de  ddlérenles  conditions 
(|Ui  pemenl  exalter  celle-ci  ;  une  irrigation  abondante  par  exemple  active 
1  action  des  ce  II  ides  ;  il  est  \  ra  i  <pie  ci'l  le  exagéra  I  nui  de  I  i  rnga  I  nui  fax  o- 
riserad  la  lill ration  capsulaire,  augmenterait,  la  rapidité  d ’écoulenient  du 
Ilot  sanguin  et  diminuerait  d  autant  la  réabsorpl  ion  ;  ces  deux  iniluences 
contraires  peuvent  se  compenser. 

Le  laeleur  capsulaire  et  le  lacl.eur  tubulaire  semblenl  être  des  proces¬ 
sus  indépendants  ;  cependant,  comme  nous  venons  de  le  voir,  certaines 
influences  peuvent  agir  parfois  sur  eux  en  même  temps,  et  de  façon 
inverse. 


Objections.  (.elle  llieorie  de  (.iislinx  suscite  une  sérié  d  objections 
dont  (picltpies-unes  ont  etc  exprimées  par  (  .usluix  Im-mème  et  auxquel¬ 
les  il  a  tenté  de  répondre. 


I  n i  \i i k n i;  oh.i i a :tion .  a)  La  sécrétion  rénale  serait  eonsht née  par 
tlt  a. r  actes  :  I  un  de  filtration,  I  autre  <l<’  réahsorphon . 

*  .es  deux  actes,  et  e  est  pour  (  liisbnx  lui  même  le  merde  le  plus  grand 
de  sa  théorie,  s  expliquent  aisément  sans  qu  on  puisse  faire  entrer  en 
ligne  de  compte  de  la  part  de  la  cellule  rénale  un  véritable  pouvoir  de 
dm  1 1 1 1 1 1 1 1  a  I  ion .  Sans  doute  celle  llieorie  ne  rejet  le  pas  absolument  toute 

*  f'  1,1  bxde  de  la  cellule  comme  la  théorie  de  Ludwig,  mais  elle  ne 
prétend  pas,  comme  la  théorie  d  I  leidenhain ,  que  la  cellule  rénale  est 
(  "uce  de  propriétés  de  sélection,  ce  «pu  pour  (Iuslmx  serait  une  idée 
.ll(. 11  é op  métaphysique  ;  elle  veut  expliquer  ces  actions  ce I hilaires  par  les 
',,ls  de  la  chimie  physique. 

*  h  la  plupart  des  auteurs  sont  actuellement  d  accord  pour  admettre 
T"  I  activité  vitale  de  la  cellule  internent  toujours  dans  les  actes  de 
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réabsorption  rénale  <  ni  tir  séria  I  khi.  L  il cle  de  réa I >S(  >rpl  ii  h i  II  est-il  pa> 
un  acte  sécrétoire  mettant  en  (eu  I  ai  lion  vitale  de  la  cellule,  la  sécrétion 
s  ai  lieuunanl  non  vers  I  extérieur  mais  vers  h;  sang;  bien  d'autres  glandes 
peinent  envoyer  dans  le  sang  les  produits  de  sécrétion  (glandes  vascu¬ 
laires  sanguines);  de  plus  celle  réalisorpl ion  est  sélective  et  se  fait  à 
des  taux  différents  suivant  le  colorant  par  exemple.  Nous  sommes  loin 
ici  des  I  hern  ies  de  (  hishnv . 

Il  est  fort  aisé  de  répondre  a  Cushny  que,  contrairement  à  ses  affir¬ 
mations,  la  cellule  rénale  est  bien  dotée  d  après  sa  théorie  de  propriétés 
spéciales  ;  voilà  tout  d  abord  une  capsule  qui  ne  laisse  passer  que  les 
sels  et  relient  les  protéines  cl  qui,  sous  certaines  circonstances,  peut 
voir  ses  propriétés  de  perméabilité  se  modifier  ;  voilà  surtout  des  cel¬ 
lules  des  tubes  urmifères  qui  résorbent  certaines  substances  :  celles  à 
seuil,  (‘I  nen  résorbent  pas  d  autres  et  qui  plus  est,  celte  résorption  se 
fait  dans  des  conditions  telles  tpi  elle  obéit  à  I  existence  d  un  seuil  ;  n  \ 
a-t-il  M'aiment  pas  là  de  la  part  de  la  cellule  un  pouvoir  remarquable, 
«pie  les  seules  lois  de  chimie  physique  ne  permettent  pas  d  expli¬ 
quer:1  Cushnv  est  bien  obligé  de  reconnaître  les  points  faibles  de  son 
argumentation  puisqu  d  écrit  :  «  Il  ma  y  perliaps  prou*  necessary  lo 
supplément  1 1 ie  modem  view  vmIIi  active  sécrétion  m  I lie  lobules  ».  La 
cellule  rénale  possède  éminemment  une  propriété  sécrétoire,  car  elle 
peut  sélectionner  dans  le  sang  certaines  substances,  les  éliminer  glo¬ 
balement  ou  partiellement,  se  refusant  par  ailleurs  à  sécréter  ies  autres  : 
elle  fait  donc  un  choix  cl ,  qui  plus  es! ,  un  choix  particulier  pour  chaque 
substance  < p i  elle  élimine  de  façon  différente. 

Bock  (  i)  avait  déjà  fait  cette  objection  à  Cushny  ;  il  comprenait  diffi¬ 
cilement  < p i  une  cellule  puisse  absorber  en  grande  partie  le  Na  cl  rejeter 
«m  plus  grande  abondance  le  l\  sans  «pion  puisse  admettre  pour  elle 
des  propriétés  de  sélection,  donc  de  sécrétion.  Cushny  reconnaît  que 
«  le  rem  sans  doute  fait  une  différence  entre  ces  deux  ions  »,  et  on 
aboutit  fatalement,  «  quelle  «pie  soit  la  théorie  qu  on  admette,  à  recon¬ 
naître  la  sélection  par  quelques  cellules  de  I  un  de  ces  ions  par  rapport 
à  l’autre  »,  mais  Cushny  ne  voit  pas  en  quoi  d  faille  pour  cela  admettre 
que  a  la  cellule  secrète  vitalemenl  »  !!! 

Di  i  x  i  î  m  «  om.i  ecTioN .  Ici  sécrétion  rénale  lies!  pas  du  même 
mécanisme  chez  Ions  les  animaux. 

Dans  un  rapide  exposé  de  physiologie  comparée,  nous  allons  voir  «pie 
le  mécanisme  de  sécrétion  de  I  urine  est  loin  d’être  semblable  chez  tous 
les  animaux. 

SrutoriKi  m  m’iuihon.  Les  quatre  parties  constituantes  du 
nephron  :  corpuscule,  tube  contourné  (ou  tube  contourné  périphéri¬ 
que),  anse  de  Meule  (branche  moyenne),  segment  intermédiaire  (ou 


(i)  1  rch.  /.  cx/i.  l’alli.  a.  P  lutrin.,  1907. 
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lui, ule  contourne  central)  et  le  tube  collecteur  ne  sont  pas  toujours 
représentes  dans  la  sérié  animale. 

Le  schéma  (voir  p.  o'io)  que  nous  empruntons  à  Marshall  (  1  )  donne 
une  idée  générale  de  la  variété  de  ces  structures. 

On  peut  tirer  les  conclusions  suivantes  : 

0)  I  n  seul  élément  est  constant  dans  toute  la  sérié  animale,  le  tube 

contourné  à  brosse  (type  périphérique)  ; 

/>)  Le  glomérule  peut  faire  déiaul  complètement  ; 

r)  La  branche  mince  de  la  boucle  commence  à  apparaître  chez,  les 
oiseaux,  elle  n'est  complètement  développée  que  chez  les  mammilères  ; 

tl)  Deux  dispositions  spéciales  peuvent  se  voir  dans  certains  reins, 
des  cils  \ibraliles  dans  le  segment  du  col  (‘I  le  segment  intermediaire  et 
une  production  spéciale  chez  les  elasmobranebes  encadrant  le  tube  con¬ 
tourné  périphérique. 

Ces  différences  de  structure  correspondent-elles  à  une  différence  du 
produit  sécrété? 

a)  Les  cils  disparaissent  quand  il  existe  une  pression  relativement 
élevée  (oiseaux  et  mammifères)  ;  ils  sont  en  rapport  avec  la  basse  pres¬ 
sion  des  poïkdolhermes  ; 

b)  Le  segment  mince  de  la  boucle  médullaire  u  apparaît  que  chez 
les  oiseaux  dont  burine  est  hypertonique  par  rapport  au  plasma  san¬ 
guin  (d’Enrico)  ;  elle  est  très  nette  chez  les  mammifères  dont  I  urine 
est  souvent  hvpertomque  ; 

c)  La  comparaison  îles  sécrétions  des  rems  arec  ou  sans  ijlomcrule 
est  particulièrement  intéressante . 

Iluot,  en  1807,  découvre  le  rein  sans  glomérule  dans  la  classe  des 
lophobranebes.  Audigé,  en  1910,  dans  une  élude  générale  du  rein  chez 
les  téléostéens,  u  a  trouvé  dans  le  rein  de  Lophius  piscutorius ,  ni  glo- 
niérule ,  ni  irriüation  sanguine  artérielle.  Yerue  et  Edwards  cludienl 
également  ces  reins  aglomérulés  des  leleosteens. 

Marshall  chez  l’opsanus  (crapaud  de  mer  commun)  11e  trouve  pas  de 
glomérule.  On  sait  actuellement  d  après  Marshall  (pie  seize  espèces  de 
poissons  appartenant  à  six  lamilles  possèdent  des  rems  non  glomeru- 
lés  ;  tous  ces  poissons  appartiennent  au  groupe  des  leleosteens. 

Certains  comme  le  gooselish,  ont  quelques  ébauchés  de  corpuscules 
et  de  système  artériel  qui,  chez  1  adulte,  11e  fonctionnent  pas. 

fies  rems  aglomérulés  u  ont  qu  une  circulation  presque  exclusivement 
veineuse  et  le  tube  rénal  (en  dehors  du  tube  collecteur)  ne  renlerme 
•pi  un  seul  tvpe  de  cellules  :  celui  des  tubes  à  cellules  a  brosse. 

Lraflin  a  montré  ce  fait  curieux  que  le  rein  du  sculpin  1  1/  yo.roee  pliai  us 
scurpius )  a  des  (/loméi'iiles  qui  cessent  de  fonctionner  avec  I  âge  ;  par 
conséquent,  bien  qu  ayant  des  glomériiles,  quand  il  v  ieillit  il  ne  s  en 
sert  plus. 

(1  )  la  I  lu’  l\  1 1 1 1 1  t’v  in  I  hail  I  h  n  ml  ilisi’iisi’  de  I  le  ldi  u#  Heri’l  u  11(1  M  .  I  *  •  and  <  ■  rare  I  le  IV 
( I ten r\  kimplon,  I .<>■■< Ion ) , 
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Les  sécrétions  des  reins  aglomérulés  et  glomérulés  sont  identiques 
en  ce  qui  concerne  la  sécrétion  du  magnésium,  des  sulfates,  de  la  créa- 
Ime,  de  1  urée,  etc.  (lelle  urine  peut  cire  plus  concentrée  que  le  plasma. 

Les  dilférences  seraient  :  1  mcapacilé  du  rem  sans  glomérule  d  élimi¬ 
ner  le  glucose  et  d  autres  sucres  (Joliffe,  (llarke  et  Smith),  sa  spéci- 
licité  dans  1  excrétion  de  substances  exogènes  et  son  pouvoir  de  sécréter 
à  I  encontre  d  une  pression  supérieure  à  celle  de  la  pression  sanguine. 

Après  administration  de  plilori/me,  on  ne  peut  obtenir  de  ulvcosurie 
die/  le  poisson  sans  glomérule. 

Les  animaux  avec  glomérule  peuvent  excréter  toutes  les  substances 
étrangères  introduites,  le  lubule  sans  glomérule  fait  une  sélection  (il 
excrète  le  rouge  phénol,  la  créatinine,  lande  urique,  les  indurés,  les 
nitrates,  les  lliiosiillales,  les  sullocvanures,  I  indigo  carmin  et  le  rouge 
neutre),  il  n  excrète  [tas  le  ferroevanure,  les  sels  de  fer,  le  cyatlol,  les 
phosphates  inorganiques  (Marshall  et  (iraflbn). 

d)  Le  ijloniérnle,  dans  certaines  conditions,  peut  sécréter;  la  dispo¬ 
sition  des  cellules  cubiques  viscérales  de  la  membrane  de  llovvmann 
en  est  la  preuve. 

Le  ti  m  ii  m:\vi,.  Les  constatai  ions  précédentes  conduisent  à 
celte  conclusion  que  le  rem  sans  glomérule  est  doué  de  sécrétion. 
Celle-ci  se  lait  par  le  lubule  et  est  une  sécrétion  craie. 

Marshall  conclut  qu  il  semble  bien  dillieile  d  admettre  que  l'activité 
sécrétrice  de  ce  segment  est  complètement  perdue  s  il  existe  un  glomé¬ 
rule.  Il  cite  le  cas  du  rem  de  srulpm  «pu  est  un  rein  glomérulé  ;  or 
plusieurs  injections  de  pblori/me  bu  tout  perdre  son  loncl lonnement 
glomérulaire,  il  se  met  alors  à  sécréter  comme  un  aglomérulé  H  ne 
sécrète  plus  ni  les  sucres,  ni  le  lerroev allure,  ni  le  cvanol. 

Donc,  en  I  absence  de  sécrétion  glomérulaire,  le  tube  contourne 
sécrète  ;  mais  le  lait  il  normalement  quand  les  glomérulés  sont  ai  lits:' 
(liiez  les  téléosléens  glomérulés,  le  tube  sécrété  une  grande  quantité  de 
magnésium  et  de  sulfate  de  l'urine,  de  même  qui'  la  créatinine  et  le 
rouge  phénol. 

Marshall  a  montré  avec  Smith  que  les  téléosléens  d’eau  douce  sont 
glomérulés,  ceux  d’eau  de  mer  aglomérulés;  chez  les  premiers,  I  eau 
est  prise  en  grande  quantité  et  rejetée  |»ar  le  rein,  tandis  i p i e  chez  les 
seconds  I  eau  et  le  Nat  11  sont  excrétés  surtout  par  1 1  *  s  ouïes. 

(  )\  pi  i  i  donc  vomi  True  iivvs  i  v  si’aiir  vmxi  vi.i:  di  s  ponctions 

Ml  I, Tl  l>l.  ES  :  I  II. TU  VI  ION  ET  S  É(  Ut  I  I  ION  l'I  >1  II  II  U  I  OM  I  ;  Itl  I  I  ;  Il  I  VltSOK  P- 
T I O  \  ET  SÉOIII  TIO\  POI  !(  I.E  II  III  l.l  ;  1,1  (  )  I  .OVI  É  Itl  I  I ,  I  : ,  COMME  MUS 

i  Wons  vi  .  \  est  pvs  nécess  viiie  v  i.  v  séenériim. 

L  élude  de  ces  dieerscs  fouet  ions  dons  In  série  iininude  iieut-elte  lions 
fournir  des  indications  intéressantes  an  j mini  de  eue  pli ysiohapifiic 

Le  léléosléen  fait  intervenir  ou  non  les  divers  mécanismes  suivant 
<|ii  il  a  ou  non  des  glomérulés. 

La  grenouille  a  fait  I  ob|el  a  ce  point  de  vue  d  un  grand  nombre  de 
travaux  Milliards  admet  la  seule  lillralion  reabsorpl ion  ;  Marshall  et 
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Crâne,  Tamura,  Bensley  cl  Steen,  llober,  Scheminsky,  Oliver  et  Slicv- 
skv  admettent  l'existence  d  une  sécrétion  tubulaire.  Mais  Marshall  lail 
remarquer  que  les  auteurs  ne  sont  pas  d’accord  sur  les  substances  qui 
sont  ou  non  sécrétées. 

Pour  l'urée  elle-même,  contrairement  à  (îusliny,  Marshall  et  Crâne 
cl  1  lober  montrent  une  certaine  sécrétion  tubulaire. 

Chez  les  oiseaux  et  les  reptiles,  le  développement  glomérulaire  est 
liés  réduit.  Mayrs  a  montré  «pie  l'aride  urique,  pour  une  grande  pari, 
est  éliminé  par  la  sécrélion  tubulaire,  I  ïibbs  admet  que  le  lubiile  secrète 
de  l'acide  urique. 

Chez  le  pigeon  et  le  poulet,  Marshall  et  Sinitli  ont  montré  que  le  glo- 
mérule  était  très  peu  vascularisé.  Lu  calculant  la  quantité  de  liquide 
que  peut  filtrer  le  glomérule  de  l’oiseau  cl  en  la  comparant  avec  celle 
du  lapin,  il  démontre  qu'on  ne  peut  expliquer  par  la  simple  hllration 
glomérulaire  l'excrétion  de  l'acide  urique.  Il  lait  le  même  raisonnement 
chez  les  reptiles,  et  eonelul  de  même. 

Chez  les  Mammifères,  Marshall  considéré  que  le  dc\eloppemenI  glo¬ 
mérulaire  est  excellent  et  la  lillralion-réahsorplion  jouent  le  rôle  prin¬ 
cipal  dans  l'excrétion  de  l'urine.  Mais  il  n’en  jouerait  pas  le  rôle  exclusif 
Mavrs  et  Marshall  ad  mcllcu!  le  rôle  du  tu  lui  le  dans  la  sécrétion  de  1  acide 
ppurique  et  de  I  ammoniaque,  du  rouge  phénol  pour  une  grande  pari 
Marshall  admet  (pie  :  «  Ca  Hllration  glomérulaire,  la  réahsorpl ion  et 
la  sécrétion  tubulaires  se  produisent  probablement  à  des  degrés  divers 
chez  tous  les  vertébrés  (sauf  ceux  dont  le  rein  est  sans  glomérule). 
L  importance  relalhe  du  mécanisme  de  lill ration-réahsorpl ion  et  de 
la  sécrétion  tubulaire  d  une  substance  donnée  dépend  de  la  substance 

en  question,  des  espèces  ani . les  considérées  et  des  conditions  réalisées 

au  moment  de  I  observation.  )) 

Les  conclusions  de  Marshall  sont  très  importantes,  car  elles  montrent 
combien  il  est  dilJieilc  de  conclure  (I  un  animal  donne  a  I  homme  puis¬ 
que  dans  certains  croupes  le  mode  sécrétoire  est  totalement  dilleienl. 
Or  chez  I  homme  nous  ne  pouvons  que  raisonner  hum  sousenl  pni 


anal<  >gie. 

Bans  le  phénomène  de  la  sécrétion  urinaire,  un  seul  élément  parait 
nécessaire  ;  c'est  non  pas  le  glomcrulc,  mais  la  lnha  aonlonrna.  (  <  est 
lui  seul  <pu  est  constant  dans  la  série  animale,  lui  saiil  ijin  fiaul  iissuiii 
sans  l'aiila  <1  aiiaun  nuira  élément  une  sécralimi  urinaire,  \dmelloim 
que  le  glomérule  constitue  un  élément  de  dillerencial ion  dans  la  série 
animale,  et  qu’il  participe  à  la  sécrétion  urinaire,  nous  n  apercevons 
pas  lù  tpi  j|  s  agisse  d  une  amelioration  reelle,  en  tous  cas  elle  ne  semble 
pas  abolir  les  anciennes  louchons  seereloires  tubulaires  cai  Miiishall 
et  Mae  \idcr  insisteiit  sur  ce  fait  que  dans  certaines  conditions  patho¬ 
logiques  le  mécanisme  de  la  sécrétion  peut  se  modifier. 

I  ne  autre  objection  fort  importante  que  nous  discuterons  plus  loin 
résidé  dans  ce  lait  (pie  la  sécrétion  peut  cire  Ires  thllereille  (I  un  animal 
a  1  autre,  ccrl  a  1 1  les  espèces  oi  1 1  des  ren  i  s  q  i  n  i  le  concei  1 1  re  1 1 1  p  a  s  i  p .  t  i  b  f 
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I  hoisii'.mf.  oiuECTiON.  —  I iO  travail  exigé  du  rein  semlilc  vraimenl 
l)eiuicoii|)  lmp  r(>nsnl('i‘nl)li’. 

I  le  ul  (Mi  li  a  111  (1  ),  se  basa  ni  sur  ce  fini  «pic  •  >.  >  grammes  d  urée  environ 
(elullre  lort)  sonl  sécrétés  en  9,\  heures  par  I  homme  sous  une  azo¬ 
témie  de  o,o:>5  0/00,  calcule  <pi  il  la  1 1 1  admettre  <pic  70  litres  de  liltral 
passent  dans  la  capsule  par  |our  ;  or,  la  ipiantilé  d  urine  émise  étant 
de  •>  litres,  ()8  litres  auraient  été  alisorhés  pour  fournir  •>  litres,  le  travail 
effectué  est  considérable,  (iiislmy  calcule  < p  1  e  chez  un  chat  (io  litres  de 
Mil  rat  passent  dans  le  sang  dans  les  •>  \  heures  (.35  litres  de  plasma); 
la  sécrétion  normale  d  urée  exige  ipie  1  •>.  litres  de  liquide  soient  filtrés 
à  travers  la  capsule  pour  une  sécrétion  de  100  centimètres  cubes  :  il  y 
aurait  donc  1  1  ,9  litres  réabsorbés,  (iliaque  rem  de  chat  renfermant 
itio.ooo  glomérulcs  et  tu I m les ,  la  quantité  de  fluide  filtrée  par  chaque 
glomérule  dans  les  p/j  heures  serait  o  cm'1  007.5  ou  en  movenne 
o  cm  00 1  o  par  heure  ;  sur  ces  o  cm  001.1,  plus  de  o  cm  1  00 1 4  seraient 
réahsorhés  à  travers  5  cenlimèl res  de  tube.  Or  ces  ipianlilés  de 
o  cm  001 5  par  glomérule  et  de  o  cm1  001  \  de  réahsorption  par  3  cen¬ 
timètres  de  tube  ne  représentent  pas,  dit-il,  un  travail  bien  considé¬ 
rable  (:>.). 

II  fait  le  même  calcul  pour  le  lapin  pour  répondre  à  une  objection  de 
Bock  (1907)  et  il  arrive  «à  celle  conclusion  que  chaque  capsule  filtrerait 
environ  o,o5  ni  g.  de  lluide  par  minute  pendant  une  diurèse  modérée  et 
ipi  environ  o , o \ 5  mg  seraient  absorbés  dans  3  centimètres  de  tube  ;  ici 
encore  il  estime  qu  il  11e  s’agit  pas  là  d  un  travail  considérable  de 
l’organe. 

Enfin  Macallum  (3)  et  Benson  trouvant  qu  après  une  copieuse  absorp¬ 
tion  d  eau,  :>o5  centimètres  cubes  d  urine  étaient  sécrétés  en  10  minu¬ 
tes  avec  une  concentration  A  = — 0,070°,  le  A  sanguin  étant  — -o,5(>°  ; 
le  travail  fourni  semblait  à  ces  auteurs  formidable.  Guslim  répond  que 
les  rems  humains  renfermant  environ  9.  à  \  millions  de  glomérulcs  et. 
•>o  centimètres  cubes  d  urine  étant  sécrétés  par  minute,  le  travail  fourni 
n  est  pas  considérable. 

Ninitrup  a  repris  tous  les  calculs  précédents. 

(iliaque  glomérule  est  composé  d  environ  00  boucles  ;  chaque  boucle 
étant  recouverte  d’un  épithélium  et  donnant  une  surface  de  0,7s  mil¬ 
limètres  carrés  par  surface  glomérulaire. 

Le  nombre  de  glomérulcs  dans  le  rem  humain  est  de  1.000.000  ;  la 
surface  totale  de  filtration  serait  alors  d  un  mètre  carré  cinq  où  le  sang 
n  est  séparé  de  la  capsule  (pic  par  uiie  membrane  n’excédant  pas  pro¬ 
bablement  1  g.  La  quantité  totale  filtrée  par  le  glomérule  par  minute 
serait  de  1  3o  à  180  centimètres  cubes,  soit  plus  de  :> 5o  litres  par  jour. 

(1)  llermann's  llandbuch  der  l'hysiol. ,  i883. 

>1  II  rapproche  ces  chiffres  de  ceux  Irouvcs  par  Wearn  cl  Nichants  par  leur 
iiicl hotte  (\  oie  plus  loin). 

(.'■il  Jouni.  of  /i/o/.  Chem.,  ipot). 
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O,  viiukmf  objection.  — .Si  le  travail  e.ri(jc  du  rein  est  possild e.  il 
est  'vraiment  hors  de  proportion  avec  l'effet  produit.  Pourquoi  I  ura¬ 
nisme  commence-t-il  pur  lîllrer  1rs  9/10  du  plasma  pour  eu  reahsorber 
la  plus  grande  parlie  ;  il  \  a  là  un  Iravail  perdu  considérable. 

L  objècl ion  ne  pomail  pas  ne  pas  frapper  Cuslmy.  Il  répondait  à  cela 
une  les  théories  dlleidenhain  el  de  Ludwig  exigeaient  également  un 
travail  perdu  très  élevé  et  il  faisait  remarquer  <pi  il  existe  dans  I  orga¬ 
nisme  des  exemples  de  séerelions  analogues. 

Certains  organes  séerèlenl  des  (pianlilés  eonsidérahles  de  liquides  qui 
absorbés  ensuite  :  et  il  rite  à  ee  sujet  le  foie-  et  la  bile  ;  celle-ci  est 
en  quantité  beaur 
re  les  pigments  el 
o ne  de  I  intestin. 

bien  acquis  a u |Oi  1  r<  1  lim  que 
les  grosses  (pianlilés  de  bile  émises  sont  nécessaires  et  ne  sont  reabsor¬ 
bées  q u  après  leur  emploi  ;  le  taux  de  dilution  des  substances  contenues 

dans  la  bile  paraît  jouer  un  rôle  en  lui-même. 

Golllieb  et  Magnus  eonelueiil  :  «  Les  travaux  de  ces  dernières  années 
montrent  donc  clairement  (pie  le  lonelionnemenl  rénal  ne  peut  etre 
expliqué  totalement  ou  dans  sa  plus  grande  part  par  une  théorie  phy¬ 
sico-chimique  )). 
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THÉORIE  DE  FILTRATION.  RÉABSORPTION  DE  REHBERG 


Rehberg  constate  que  la  théorie  telle  que  Cuslmy  l'a  émise,  ne  peut 
être  admise.  Il  considère  également  qu'il  se  fait  une  réabsorption  de 
l’eau  (mais  cette  réabsorplion  est  un  phénomène  relevant  de  I  activité 
vitale  de  la  cellule).  Quant  à  la  théorie  de  la  réabsorplion  des  substances 
dites  «  à  seuil  de  Cuslmy  »  à  «  la  concentration  optinia  »,  elle  ne  peut 
être  retenue  car  l'urée  et  les  chlorures  peuvent  être  réabsorbés  (Mayrs)  a 
des  concentrations  variables  ;  le  liquide  réabsorbé  n  étant  pas  de  compo¬ 
sition  constante.  De  plus  presque  toutes  les  substances  autres  que  la 
créatinine  peuvent  être  réabsorbées,  elles  seraient  donc  des  substances  à 
seuil.  Rehberg  modifie  la  théorie  de  Cuslmy  en  créant  deux  Ixpes  de 
réabsorption,  I  une  vitale.  I  autre  qui  ne  sera  qu  une  reabsoi ption  pas- 
siu*  ou  rétrodiffusion. 

Enfin  il  admet  la  sécrétion  tubulaire  pour  les  substances  non  prelor- 
mées  dans  le  sang. 

Dès  lors  sa  théorie  est  la  suivante  :  la  formation  de  l’urine  résulte  des 
mécanismes  suivants  : 

a)  Ultra-filtration  de  grandes  quantités  de  liquide  déprotéiné  dans 
les  glomérules  :  1  5o  centimètres  cubes  par  minute  pour  le  rem  humain  ; 

h  )  Réabsorption  active  de  l’eau  ; 

ci  Réabsorption  active  de  substances  a  seuil,  telles  que  glucose  et 
chlorures  ;  l’urée  ferait  partie  de  ces  substances; 
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d)  Rétrodiffusion  passive  de  toutes  les  autres  substances  à  des  degrés 
variant  suivant  la  perméabilité  des  parois  tubulaires  pour  chacune  de 
l'es  substances,  avec  à  une  extrémité,  la  créatinine,  (pii  est  la  plus  con¬ 
centrer  et  a  1  autre  extrémité  I  alcool  comme  substance  qui  n’est  pas  du 
tout  eon  ce  ni  rée  ; 

c)  Sécrétion  de  substances  non  prrforniées  dans  le  sang  (acide  hippu¬ 
rique,  ammoniaque). 

La  dillusion  rétrogradé  ou  rétrodillusion  est  un  phénomène  de  sim¬ 
ple  dillusion,  les  substances  passent  à  travers  les  cellules  dans  le  sang 
parce  que  leur  eoneenl  rat  ion  est  plus  élevée  en  dehors  de  lui. 

Relie  théorie  assez  compliquée  de  Rehberg  est  surtout  intéressante 
par  les  déductions  de  pbvsiologie  pathologique  ou  elle  peut  donner. 

La  créait  mine  devient  I  index  du  taux  de  la  lillralion  glomérulaire. 

(Voir  plus  loin,  p.  7nq,  la  critique  de  l’é* preuve  de  Rehberg). 

Rehberg  discute,  a  propos  de  1  acide  urique,  la  notion  de  seuil,  les 
substances  à  seuil  étant  celles  qui  devraient  seules  être  réabsorbées  de 
lapon  active  d  après  sa  théorie  ;  il  ne  trouve  aucune  bonne  définition 
du  seuil. 

'llléoiUK  DK  KOHVNVI 

Ixoranvi  avait  lormulé  aulrelois  une  théorie  ipu  se  rapprochait  beau¬ 
coup  de  celle  de  (aislinv  et  qui  a  servi  de  base  à  I  étude  crvosropiq ne 
des  urines  (diurèse  moléculaire  totale,  diurèse  des  molécules  élaborées, 

rapport  T  mesurant  le  taux  des  échanges  moléculaires,  (llaude  et  Ral- 

tbaz.ard). 

Pour  koranyï,  par  le  gloniérule  lillre  une  solution  pure  de  chlorure 
de  sodium  (eau  -f-  N  a  <  il),  accessoirement  phosphates,  sulfates,  sels 
minéraux  ingérés  dans  un  but  thérapeutique;  dans  les  canaheulcs, 
celle  solution  se  concentre  par  résorption  d  eau  et  s  enrichit  en  substan¬ 
ces  élaborées  par  échanges  moléculaires  :  pour  chaque  molécule  venue 
du  sang  dans  I  urine,  une  molécule  de  N  a  (  <  1  passe  des  canaheulcs  dans 
le  sang.  Si  la  lillralion  est  rapide,  les  échanges  ne  peuvent  si'  faire  au 
niveau  des  tubes  contournés  l'appauvrissement  en  eau,  enrichissement 
en  matières  extractives  du  sang)  ;  si  la  lillralion  est  lente,  la  résorption 
est  facilitée  :  I  urine  est  pauvre  en  eau  et  riche  en  molécules  élaborées. 

Lépme  (  I  i  admet  ce  pouvoir  de  réabsorption  des  lobules  vis-à-vis 
de  certaines  substances,  notamment,  pour  le  sucre.  Lu  lésant  le  rein,  d 
diminue  celle  réahsorpl  ion  et  il  trouve  une  quantité  de  sucre  plus  élevec 
par  rapport  à  l’urée  ;  celle-ci  serait  très  diminuée  du  coté  lésé. 

I  lilisanl  les  injections  mlra-uréléralcs  de  substances  toxiques,  il 
arrive  à  celle  conclusion  avec  Roiilud  que  les  cellules  résorbantes  sont 
diliérenles  des  cellules  sécrétantes  et  situées  plus  près  du  bassinet  que 
ces  dernières. 


(i)  I  .i*i*iNi  cl  I  1 1  en.  r.iim/ili's  rrniliis  1  fini.  Ne.,  juin  nu». 
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C  _  TIIKOIUK  MIXTR  DR  l.A  FII/I’U  VTION  AVEC.  SKCUKTION 


1°  TIlÉOlUE  DI-  r.OTT '1,1 1: Il  ET  MAC.NI  S 


(lolllicli  et  Magnus  <‘sl 1 1 n a n I  que  la  théorie  physico-chimique  <  1  «“ 
Ciislmy,  tout  en  étant  <*\l  reniement  séduisante,  ne  peut  donner  une 
explication  des  phénomènes  de  la  secrétion  renale  arrivent  a  nue  llieorie 
sécrétoire  très  complexe. 

Ils  admeltenl  tout,  d'ahord  l'cxislcnce  d  une  fill nilinii  ijlnniri  iilnirc 
«  l'urine  est  en  grande  partie  éliminée  an  niveau  des  glomérules  ». 

Olle  nilration  est  influencée  constamment  par  les  modiliealions  de 
perméabilité  des  anses  glomérulaires,  tenant,  en  partie  an  moins  à  des 
modifications  de  la  membrane  filtra  nie  sons  des  influences  diverses  : 
nerveuses,  mécaniques  on  chimiques  ;  an  niveau  du  gloméride  filtrerait 
l'eau,  le  NaCl,  le  sucre. 

Ils  admettent,  d’autre  part,  qu’au  niveau  des  lubides,  les  phénomènes 
de  réultsorplinn  admis  par  (lusliny  peuvent  se  produire,  mais  ils  sont 
insuffisants  pour  expliquer  les  phénomènes  de  la  sécrétion. 

\u  niveau  îles  lubules,  il  existe  une  véritable  .wr/v/m/?  o<  Iiiu  de  I  t  pi- 
lliélimn  ;  sécrétion  se  faisant  pour  les  nitrates,  sullalcs,  phosphates 
(Milite),  mais  pouvant  même  se  la  ire  pour  /  eau  olle-mrme.  Atkinson, 
Clark  cl  Mcn/ics  admettent  le  rôle  des  lubules  dans  l'excrétion  de  I  urée, 
Mayrs  pense  qu  une  partie  de  I  uree  est  reabsorhee  par  les  lubules  et 
(pie  1  urée  est,  en  réalité,  une  substance*  a  seuil  i  i  ). 

Chez  l'oiseau,  Mayrs  admet  que  I  acide  urique  est  véritablement  sécré¬ 
tée  par  les  tubules. 

\\  Iule  chez  le  chien  phlorizosidé  considère  que  le  phosphore  inorga¬ 
nique  et  le  sucre  sont  seerel.es  par  les  I tihides.  Sterling  et  \einey  pom 
trancher  le  problème  de  la  reahsorplion  secrétoire  ou  de  la  seeietion 
utilisent  la  perlusion  et  concluent  que  les  luhiili  modihenl  le  bit  rat  glo¬ 
mérulaire  en  lui  retirant  de  I  eau,  des  chlorures,  le  glucose,  le  bieai- 
bonate  et  en  déversant  par  sécrétion  active  I  uree,  les  sullalcs  et  la  phe- 
nosiilfonephl aléme  quand  elle  existe  dans  le  sang. 

Il  existerait  donc  un  processus  physico-chimique  d  excrétion  glomé¬ 


rulaire  des  cristalloïdes.  Mac 


ce 


I" 


'oeessus  (I 


I  rai  ion  il  ordre 


1 1  v 


sique  se  surajouterait  un  processus  séereloire  d  ordre  eanaheulaire  ; 
((  la  eoiieenlral ion  terminale  serait  modifiée  par  I  adjonction  de  cristal¬ 
loïdes  sécrétés  par  l'épilliélmm  eaiiaheulaire  ». 

t  >  1 1  pige  dès  lors  de  la  complexité,  à  notre  avis,  bien  mutile  de  celle 
llieorie  :  les  caiiahculcs  résorbant  I  eau  lillree  par  les  gloinerules  suivant 


(i )  (  «  Ile  opinion  s< * i ri  1  > I < *  rire  admise  par  (lusliny  dans  sa  deuxième  edilion  ,  «  II»'  .1 
,‘1(*  démon  lire  riiez  l«*  cl  lie  n  dr  nier  p;ir  Sinilli,  ees  ;  it  11 1 1 1  ;  »  1 1  \  11  ont  pus  d  uree  d.ms 
I  urine,  e;u*  elle  est  eomplèlrmenl  réaltsnrbé»  pjir  les  lobules. 
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le  processus  établi  par  Cushm  mais  pouvaiil  dans  certains  cas  sécréter 
!  eau  et  la  mélanger  au  il  lira  I  glomérulaire. 

Les  récentes  éludes  cvlophx siologiuues  de  Keyel  concernant  la  sécré¬ 
tion  de  1  urée  et  des  chlorures  lui  font  admettre  dans  la  sécrétion  deux 
iaeleurs,  I  un  1res  faillie  du  glomérulc  (simple  lillralion),  l’autre  beau¬ 
coup  plus  important  du  lubule  (rôle  sécrétoire). 

I i  urée  serait  sécrclce  par  le  tube  à  brosse  et  le  segment  à  bâtonnets  de 
la  pièce  intermédiaire;  quant  au  \a(d,  il  serait  sécrété  par  le  tube  à 
brosse  (‘I  résorbé'  partiellement  par  les  cellules  spéciales  du  segment 
intermédiaire. 


•>°  tiiéoiue  de  lucnxnns  ht  de  ses  élèves 

La  théorie  de  Cusliny  louchant  le  rôle  de  lillralion  du  glomérule  a 
semblé  acquérir  des  bases  physiologiques  nouvelles  du  fait  des  expé¬ 
riences  fort  curieuses  de  Wcarnel  Bichards  (  1  ),  Rordlex  et  Richards  (2  ), 
Richards,  Barmvell  et  Bradlev,  etc.,  etc.,  louchant  le  rein  des  amphi- 
biens  et  des  ophidiens  et  des  constatations  fort  importantes  de  Pol  Gérard 
et  Cordier  relatives  au  rôle  des  tubes  du  segment  à  brosse. 

La  théorie  de  Richards  est  basée  sur  l’expérience  de  Wearn  qui  effec¬ 
tua  une  ponction  dans  la  capsule  de  Bowmann  de  la  grenouille,  rame¬ 
nant  un  liquide  < j  1 1 1  renfermait  à  la  fois  du  glucose  et  du  chlore  alors  que 
ceux-ci  faisaient  défaut  dans  I  urine  urétérale. 

C’est  la  théorie  de  l’excrétion  glomérulaire  avec  réabsorplion  tubu¬ 
laire. 

Elle  diffère  cependant  de  celle  de  (  liisbm  en  ce  que  Richards  reconnaît 
que  le  mécanisme  de  réabsorplion  sélectnc  est  inexpliqué  et  que  cer¬ 
tains  colorants  comme  le  rouge  neutre  ne  peuvent  cire  excrétés  unique¬ 
ment  par  le  glomérule.  Il  reconnaît  le  fait  d  une  sécrétion  tubulaire, 
mais  «  avec  une  certaine  appréhension  ».  Contrairement  à  Cushnv,  il 
admet  que  la  réabsorplion  sélective  dépendrait  de  la  vitalité  des  cellules 
du  tube  car  elle  n  existe  pas  dans  le  rem  intoxiqué  par  des  sels 
de  mercure,  il  est  raisonnable  de  penser,  ajoute-t-il,  que  tout  le  méca¬ 
nisme  de  cette  réabsorplion  est  de  nature  sécrétrice,  car  il  est  certain  que 
1  activité  cellulaire  est  nécessaire  à  l'accomplissement  de  ce  mécanisme. 

Pol  Gérard  et  Cordier  admettent  pour  le  glomérule  :  un  rôle  d  ultra¬ 
filtration  et  pour  le  segment  à  brosse,  des  fonctions  de  résorption  avec 
alhrocytose  d  une  part,  et  des  fonctions  de  sécrétion .  d  autre  part  ;  la 
cellule  du  segment  à  brosse  possédant  ainsi  une  double  polarité  lEllut- 
ger  et  Il  ht). 

Nous  discuterons  en  meme  temps  les  théories  de  Richards  et  celle  de 
Pol  Gérard  et  Cordier,  car  elles  ont  beaucoup  de  points  communs. 

(V)  Joiirn.  liiol.  (’.licm.,  1  <) •» f> ,  p.  liti  ;  \nwr.  Journ.  l'hys.,  1  q 
(  O  .loiini.  Hinl.  t'.hrm.,  ii|3  >,  p.  p- ;  ip33,  p.  ioi. 
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|.'|)t.v  ni  diffèrent  cependant  parce  que  I V»l  < l*'rard  el  Cordier,  tout  en 
admettant  la  lillralion  glomérulaire  el  la  réahsorpl  ion ,  reconnaisse"! 
formellement  l’exislenee  d'un  acte  sécrétoire  tubulaire. 

,  | \ ,  I  ni  cuim iau  1.1  .  —  Il  repose  sur  los  expériences  de  1  école 

de  Richards.  Wearn  et  Richards  ont  pu  dén . lier  clic/  la  grenouille 

,v,r  niicro-ponelion  de  la  cliamlire  glomérulaire,  la  présence  d  un 
liquide  dénonuné  «  urine  provisoire  ».  W  l.ite  el  Schmidt,  en  employant 
(T  procédé  chez  neelurus  ont  pu  établir  qu  un  glomérule  de  necturus 
loiirnil  en  io  à  i5  minutes  o,i  millimèlre  cube  d  urine  provisoire. 

Composition  ni  i.ioi  mi:  gi.omkhi  i  \ i n i ; .  —  11  s’agit  d  un  ultra-liltral 
ne  contenant  pas  de  protides  (Wearn  et  Hichards)  (i).  Sa  réaction  est 
du  coté  alcalin  de  la  neutralité,  mais  il  renferme  : 

0)  IjCs  cristalloïdes  dissous  dans  le  plasma  sanguin  :  chlorure  de 
sodium,  urée,  acide  urique,  phosphate,  créai ine,  les  quatre  derniers 
sonl  au  même  taux  que  dans  le  plasma  (Bordley  et  Hichards  ('>.),  Wal¬ 
ker,  Ellinwood  et  Heisinger  (d),  Walkerel  Elsom  (/i),  Bordley,  Hendrix 
et  Hichards  (5) ,  Hichards  et  Walker)  (h).  , 

Dans  une  première  éludé  de  Wearn  et  Hichards  (7.)'  h'  hiux  en  Cl  du 
liquide  glomérulaire  est  nettement  /dus  eleve  (jue  le  taux  en  Cl  du 
plasma  (Hichards  et  Walker);  en  i()d<>  avec  Freeman,  Livingstone  et 
Hichards  appuient  leurs  conclusions  :  le  taux  du  Cl  liquide  glomeiulaue 
était  plus  élevé  que  le  taux  du  Cl  du  plasma. 

AN  liite  continue  sur  le  necturus  les  résultats  precedents. 

Richards  ne  se  déclare  pas  convaincu  car  les  constatations  dont  nous 
parlerons  plus  loin  de  'Walker  sur  la  concentration  nioleculane  totale 
el  de  Bayliss  sur  la  condticlihihlé  électrique  ne  sont  pas  en  faveur  de 
cette  différence  dans  I  état  du  Cl. 

Les  travaux  ultérieurs  de  Lkeliorn  (^j,  de  Weslla 
de  White  (io)  montrenl  qu  au  point  de  nie  des  c 
mérulaire  est  un  ullra-lillral . 

h)  1  n  cristalloïde  absent  dans  I  urine  dcluutive 


<  n 


I  et  Hichards  (q), 
■mes,  1  urine  glo- 


du  glucose  sanguin  passeraient  dans  le 
Ellinwood  et  Heisinger  (  1 1  ). 


i  glucose  :  q5  o/o 
Irai  glomérulaire.  Walker, 


c) 

\N  alker,  sur  la  g 

renou 

i  1  le  el  le  uc< 

(«) 

1  in.  Journal  Dhyxiid 

• ,  71, 

ao<), 

(a) 

Jauni.  Iliol.  (’.hem., 

1 9.1.', 

P-  97- 

(3) 

Jauni.  Biol.  Chem., 

1 9  3  a . 

P-  97- 

(i) 

Jauni.  Biol.  Chem., 

1 9.3 1 . 

1  •  Il,  1 1  .  91. 

Jauni.  Biol.  Chem., 

1 9-33 , 

p.  1(11  . 

(6) 

1  m.  Jauni.  Med.  Sri 

•  ,  1  9  N." 

1,  p.  190. 

(7) 

J.  Biol.  Chem..  19:9 

).  PP- 

oo,  ■<  ï r> ,  7 3 . 

(8) 

I.  Biol.  Chem.,  |)|i. 

87  •  i1’’ 

>,  Ï77- 

(9) 

t ela  \led.  Scaiul.,  19.i1.  | > 

.  30  (xu/irà). 

io)  Am.  ./.  Mi'il.  Sr.,  i i,33 .  I.  I.WW  ,  p. 
(j  i  Jauni.  Biol,  ('.hein.,  nj3:o  p.  97. 
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huit  des  iinnrs  glomérulaires  et  du  |>l;isniii  rsl,  ulcuLiaue.  Même  consta¬ 
tation  dr  Haxliss  pour  l.i  rond url i Ih I île  électrique. 

Hichards  rom  lui  <|ii  on  | k * 1 1 1  iid met I re  que  dans  Ir  rein  de  grenoudlc 
rl  dr  neclmus,  la  composition  dr  I  mine  glomérulaire  n  est  pas  <1  i flc- 
rrnlc  do  la  composition  du  filtrat  dé  protéine  du  plasma.  Outre  I  c*s 
substances  prérédonlcs  on  retrouve  aux  mêmes  concentrations  dans  les 
deux  1 1< | u ides ,  1  aride  ui  npie,  les  phosphates  non  organiques  et  la  créati¬ 
nine. 

< I )  Les  colorants  in|cclés  dans  la  circulation  et  éliminés  par  le  rem  : 
hlcu  de  méthylène,  rouge  phénol  (phénolsuHonephfaléine),  indigo  car¬ 
min  :  colorants  non  colloïdaux  (Wearn  et  Hichards)  ;  carmin  ammonia¬ 
cal,  Irvpan  hlcu  (colorants  colloïdaux)  (Ilaxman  et  Hichards)  (r). 

Après  hicn  des  essais  contradictoires  Hichards  arrive  à  celle  conclu¬ 
sion  que  pour  le  rouge  phénol  et  I  indigo  carmin,  la  concentration  glo¬ 
mérulaire  de  ces  colorants  était  la  même  ipie  celle  de  1  ultra-filtrat  du 
plasma  do  grenouille. 

L  examen  du  rem  xivanl  en  lumière  ultra-x  lolelte  avec  ui|eciion 
intraveineuse  de  lluoreseéme  montre  que  cette  substance  s  élimine  par 
le  glomérule  chez  I  ampluhien  et  le  ma  mm  itère  (  Kllmger  et  Nul  >  (•>). 

c)  I  n  certain  nombre  de  substances  introduites  dans  I  organisme 
sont  éliminées  par  le  glomérule. 

\ylose,  iiuilinc,  cil.rate  de  1er  ammoniacal  (Hichards  cl  Watkcr)  (•>). 

lirait:  de  pipérazinc,  fcrrocyamirc  de  potassium  (Gcrsli  cl  Slieglilz)  (i). 

Ksculinc  chez  l'amphibieu  (Singer)  (5). 

(le  poux  ou  il  u  II  ra-lill  rat  ion  serait  sous  la  dépendance  non  pas  il  un 
processus  sécrétoire  mais  de  propriétés  physiques  (grosseur  des  molé¬ 
cules). 


OBJ  l-.(  ;  rioxs  i  a  >\i  i  u  x  \  vi  i  i  s  i  \  ci  au  i  m  :  i  s  ni:  im  :ii  xnns  i  r  i  i  s  oi  Xl.rrKS 
ni  i  ,r  n  \  - 1  1 1  .ru  xi  ni  i  uoii  i  >  i  ;  foum  \ x i  u  i ,  mu  x  r;  i»nox  isoiit  r:  )) 

\ndré  Mayer,  tout  en  admirant  I  instrumentation  ingénieuse  et 
I  habileté  experimentale  de  Hichards  et  de  ses  collaborateurs,  lait  remar¬ 
quer  ipi  il  tant  établir  une  dépréssion  dans  la  pipette  pour  obtenir  du 
liquide,  et  que  les  conditions  expérimentales  sont  précaires,  risquant 
l'asphyxie  qui  modifie  totalement  la  perméabilité  tissulaire. 

Hichards  admet  (pie  le  prélèx en'ienl  de  liquide  à  I  aide  de  la  pression 
négalixe  constitue  bien  une  cause  d’erreur  aussi  obture-t-il  les  luhules 
rénaux  près  du  glomérule  avant  de  recueillir  l'urine  glomérulaire. 

(it  \inrr.  Iniim.  l’hys .,  i<r>.(>,  p.  71). 

|  /■(•/(.  j.  r.i  ji.  I‘nlli.  mut  riiiimink . ,  i  .  p.  (  ï’>  :  nja",  p.  cm. 

S I i c * r I i I z  admi'l  (pic  le  1er  peut  cire  éliminé  pour  les  Inbes  contournes. 

ii  1  nul.  //(’<•.,  i (().» ,  p.  ;  ip  ’i.  p.  aS. 
i.X)  \nicr.  Jutini.  \nul.,  ipa.'i,  p.  an. 
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|,  ImiiII  fini  rt*i 1 1  a r« | » u*r  que  la  niriii 
|)ni  U'  pas  comme  un  simple  ultra  libre. 
\\  |i il c  a  déterminé  elle/  le  nerlurus 


lira  ne  glomérulaire  ne 


et  h  1 1  - 


La  pression  des  capillaires  i!u 


lomcrulc 


S 


n)  Lia 
d'eau  ; 

/,)  1,11  pression  capsulaire  :  <>,in  à  '>■  cm.  S  d  eau 
ression  osmotique  du  rem  :  (),.)  a 


i  a 


•>-  centimètres 


\ ,  ■>  eenl  iinèl res  d  eau  . 

La  pression  el’lirarc  de  li II ra I ion  \arie  donc  cuire  ~  cm.  ••  cl 
-f  en  cm .  do  d  eau . 

\\  liile  admet  «pi'en  cas  de  pression  positive  il  \  a  lillralion  mais  <pi  en 
(.;,s  do  pression  négative  il  ne  peut  x  avoir  < p i e  sécrétion.  Il  admet  donc 
lillralion  el  sécrétion,  Bicliards  eonlesle  du  reste  les  résultats  de  W  Iule 
cl  il  il  accepte  pas  l'existence  d  une  sccirlmn  glomérulaire.  Il  lait  remar- 
ipier  ipie  dans  les  expériences  de  Wlnle  une  sérié  de  causes  deriem 
peuvent  inlcrvcnir  (altération  de  la  meinlirane  glomérulaire  au  cours  de 
l'expérience,  uniformité  de  calibre  du  tube  indicateur.  I a i blés  ipiauliles 
de  liquide  excrété  (o.nn  à  o.oq  cenlimèlre  cube  par  lieurei  calcul -es 
par  des  niensural ions  toutes  les  d  a  •>  nuuules.  I  bi  peut  objeelei  du  le^le 
à  Hiebards  (pi  on  peut  faire  à  sa  leeliniipie  en  partie  les  mêmes  repro¬ 
ches.  e  est  ce  que  n  a  pas  mampie  du  reste  \ndré  Maver,  comme  nous 
l  avons  \ 1 1  précédemment. 

L.  Brull  signale  d'autre  part  (pie  pour  empêclier  le  passage  des 
protéines  plasmatiques  il  tant  des  ullra-lillrals  a  pores  moyens  ml* 
rieurs  à  <)  et  io  g  ;  il  faut  de  plus  une  pression,  avec  de  tels  tilt  res ,  de 
quelques  centimètres  de  mercure.  Les  ullra-ldtrats  plus  peimeables 
filtrant  à  de  plus  basses  pressions,  laissent  passer  les  protéines.  Or  le 
lied  unis  ;i  une  pression  au  niveau  de  son  gioinerule,  mioricme  a  *  nul- 
liinèlrcs  de  mercure.  Il  faut  donc  pour  I  ultra-tiltration  de  grands  pores 
(‘I  dès  lors  les  proteines  passent .  I  )r  elles  ne  passent  pas  ;  la  membrane 
gloinérulaire  ne  se  comporte  doue  pas  comme  un  ultra -Mire. 

L.  Brull  note  également  qu  un  rein  de  chien  atteint  de  néphrite  ura- 
nii 1 1 ie  aiguë  nus  au  cou  d  un  donneur  normal  continue  a  ne  pas  sécré¬ 
ter  ;  or,  ces  gloniérules  sont  irrigués  sous  pression  normale  par  un  sang 
bien  oxygéné;  létal  de  la  membrane  glomérulaire  joue  donc  un  rôle. 

Lutin  le  glomérule  a  besoin  d  une  bonne  oxygénation  pour  rester 
imperméable  aux  protéines. 

Le  phénomène  de  colmatage  du  libre  inerte  et  de  non  colmatage  de 
la  membrane  \  î vante ,  nus  en  avant  par  Pol  (  iérard  ne  sut  lit  pas  a  expli¬ 
quer  les  phénomènes  notés  par  L.  Brull. 

I  n  dernier  point  mérite  d  être  précisé  :  on  parle  toujours  de  mem¬ 
brane,  mais  il  n  est  nullement  certain  qu  il  existe  une  membrane  conti¬ 
nue  autour  des  anses  glomérulaires  ;  e  est  plutôt  le  lait  oppose,  qui 
existe  ;  en  ce  cas  la  membrane  serait  constituée  uniquement  par  la  paroi 
des  capillaires  artériels  de  I  anse  glomérulaire. 
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Roi.i  i»i  s  1  1  ni  i  i  s.  \.  Unie  du  seiimenl  à  brosse.  —  Le  seg- 
MH'iil  à  brosse  aurait  1 1  ne  double  fonction  : 

( 1 )  Le  seijinenl  à  brosse  résorbé  un  eerltiiu  nombre  de  su bslunees. 

\\  carn  et  Richards,  par  micro-pipettage  chez  la  grenouille,  du 
Inhnle,  noient  la  présence  du  glucose  cl  dn  \a(ll  au  meme  taux  <pie 
dans  le  sang,  or  il  n  \  a  ni  glucose  ni  \a(ll  (en  hiver)  dans  les  urines 
normales  ( grenouille). 

Le  glucose  passe  dans  le  glomérulr  < * t  esl  résorbé  dès  ipi  il  a  parcouru 
le  premier  segment  à  brosse. 

Le  wlose  et  I  inulinc  11e  sont  pas  résorbés. 

La  résorption  dans  l('  segment  à  brosse  est  sélective. 

La  réabsorplion  tubulaire  ne  saurait  faire  aucun  doute  pour  Wearn, 
Richards  et  leurs  collaborateurs,  mais  elle  esl  sélective. 

W  earn  admel  <pie  la  réabsorplion  se  fait  dans  les  régions  proximales 
du  lube  (expérience  avec  les  globules  sanguins  «pu  sont  hémolysés  dans 
les  1 1 1  billes  par  réabsorplion  des  cldorures  à  leur  partie  initiale). 

Lu  remplissant  un  lube  isolé  avec  du  rouge  phénol  el  en  l  obturant 
à  différentes  hauteurs  pour  voir  où  la  concentration  colorée  est  la  plus 
accenl née,  Wearn  admet  «pie  1  eau  esl  réabsorbée  dans  les  deux  parties 
du  lube,  mais  plus  dans  la  région  distale  <pie  proximale. 

Le  glucose  sérail  réabsorbé  dans  le  lube  proximal  el  non  distal  comme 
le  voulait  White.  A.  N.  Richards  admet  «  1 1 1  après  pblorizoside,  la  con¬ 
centration  en  glucose  augmente  de  m  0/0  pendant  son  passage  à  tra¬ 
vers  la  portion  proximale  du  lube  (d  où  réabsorption  de  :>o  0/0  d  eau  1  ; 
une  fraction  plus  importante  serait  réabsorbée  dans  la  portion  distale 
du  1 1 1  lie . 

Le  AaCl  esl  réabsorbé  dans  le  tube  distal. 

La  portion  distale  esl  celle  dans  laquelle  I  urine  glomérulaire  devienl 
hypotonique  el  acide  (réaction  mesurée  par  le  rouge  phénol  el  I  électrode 
à  la  qumhvdronc).  I)  après  Richards,  e  esl  à  lorl  qu  Lllmger  admet 
que  I  aeiddieal ion  a  beu  dans  la  portion  proximale. 

(le  travail  de  réabsorplion  est  pour  bu  un  acte  x  liai  de  la  cellule,  doue 
sécrétoire. 

b  )  Quant  à  la  sécrél  ion  directe  de  certaines  substances  par  les  tu  bu  les, 
sécrétion  se  faisant  des  cellules  vers  leur  lumière,  Wearn  la  repousse 
pour  la  plupart  des  substances,  mais  d  esl  o blnjé  de  I  ndinellre  pour  le 
roune  neutre. 

Les  expériences  de  Marshall  cl  Viekers(i)  ne  laissent  pas  que  de  I  im¬ 
pressionner.  Pour  ces  auteurs,  le  rouge  phénol  (  phénol  si  dlonepbtaléine) 
injecté  à  des  chiens  s  accumule  rapidement  dans  les  cellules  de  la  portion 
en  I  des  tubes  urinifères.  Les  ailleurs,  par  un  calcul  assez  complexe, 
tachent  d  évaluer  la  quantité  de  rouge  neutre  qui  aurait  pu  rire  excrété 
par  le  gloniérulc  et  ils  démontrent  «pi  d  \  a  un  excédent  éliminé  cl  que 
eel  excédent  provient  d  une  sécrétion  tubulaire.  Richards  conteste  les 

(1)  Hall.  Johns  Hopkins  llosp.,  if)'.>3,  I.  XXXIV,  pp.  1-7. 
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ciilciiU  de  Marshall  cl  Vickers,  il  reprend  l'expérience  avec  ILirnvvell 
i>l  il  démontre  ipie  le  rouge  nenlre  peu I  parfaitement  avoir  été  éliminé 
I ,;i e  le  glnmérule  sans  faire  mlervenir  une  action  Inlmlaire  certaine. 
\\  jilker  fa 1 1  les  mêmes  constatations  avec  I  uree. 

Par  contre  Srhemin/.kv  (  i  )  fait  des  expériences  avec  le  rouge  nenlre 
et  conclut  à  leur  séerélion  tubulaire.  <  H i ver  ('I  Slicvky,  Mac  Ka\  et  <  Mi¬ 
xer  ronlirmenl  l(‘s  expériences  de  Srhemmzkv.  ILchards  et  llcisinger, 
opérant  comme  pour  le  rougi'  phénol,  arrivent  à  une  conclusion  diffé- 
rcnle  de  celle  valable  pour  ce  dernier  colorant  ;  ils  ne  peuvent  expliquer 
la  quantité  de  rouge  neutre  éliminé  par  la  seule  excrétion  glomérulaire. 

Richards  constate  enfin  en  intoxiquant  les  grenouilles  par  llgGI2,  que 
les  dégâts  constatés  sont  les  memes  sur  les  tuhules  rénaux  que  ceux 
provoqués  par  (Ml,  perte  du  pouvoir  de  réabsorption  de  I  eau  et  des 
substances  ordinairement  réahsorbécs  et  perte  du  pouvoir  de  rétention 
sélective  du  rouge  phénol  et  des  substances  normalement  retenues  à 
1  intérieur  du  liibule.  Il  \  a  également  diminution  de  formation  d  urine 
dans  le  rein  ;  cette  diminution  n  est  pas  due  à  la  suppression  de  la  fonc¬ 
tion  glomérulaire,  mais  «  à  une  diffusion  non  sélective  du  contenu  des 
tuhules,  contenu  qu’on  retrouve  dans  la  circulation  sanguine  et  qui  est 
la  conséquence  de  la  force  de  la  pression  osmotique  des  protéines  plas¬ 
matiques  contemporaines  à  I  abolition,  par  le  toxique,  de  I  imperméa¬ 
bilité  normale  sélective  de  la  paroi  tubulaire.  Certaines  substances 
iodées  (hippuran  et  diodrast)  seraient  sécrétées  par  les  tuhules. 

Pour  Pol  Gérard  et  Cordier,  les  colorants  passeraient  par  le  glomérule 
puis  seraient  ensuite  résorbés  par  les  lobules  ;  il  v  a  réaction  cytoplas¬ 
mique  suivant  1  absorption  de  certains  colorants,  aboutissant  à  leur 
floculation  granulaire  :  c’est  I  atli rocytose. 

Les  corps  qui  provoquent  1  allirorvlose  doivent  réunir  les  deux  con¬ 
ditions  suivantes  : 

«)  Ils  doivent  être  électro-négatifs; 

/<i  Leurs  dimensions  particulières  doivent  dépasser  une  certaine 
limite,  au-dessous  de  laquelle  aucune  nllirocvtose  n  apparaît. 

Le  I r  \  pan  bleu,  le  canoniale  d  ammoniaque  s  éliminent  par  le  glomé- 
nile  et  provoquent  une  allirorvlose  à  maximum  initial. 

Il  existe  pour  les  colorants  un  gradient  de  perméabilité  apicale  (von 
Mollendorf). 

Les  i>  roi  ides  présentent  pour  leur  résorption  (athrocytose)  au  niveau 
des  tubes  contournés  à  brosse  les  mêmes  particularités.  Lambert  a  nion- 
n'c  que  le  gradient  de  perméabilité  de  ces  derniers  se  manifeste  tout 
<inssi  nettement  pour  les  protides  de  dimensions  moléculaires  variées 
•pu  se  comportent  comme  des  corps  électro-négatils. 


(■)  l'jluger's  \rchio.,  I.  (KIWI.  | tp .  (i'|i-li<)i. 
ru.  iMivsioroiar..  m  (2e’  éd.). 
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Havllss,  Ixcmdge  « ' I  llussell  rangcill  ers  protides  de  |,i  façon  suivante 
dans  I  ordre  croissant  de  leur  poids  moléculaire  : 

Ovalbumine  :  3/|.ooo. 

Hémoglobine  :  G8.000. 

Sérum  albumine  :  68.000  (ticj.000  d'après  lioelic,  Doricr  el  ManjueO. 

Sérum  globuline  :  io3.ooo  (iâo.ooo  d’après  Hoche  cl  lîiaco). 

Caséine  :  788.000. 

Hayliss,  Kcrridge  cl  llussell  avaient  montré  que  e lie/,  le  chien  (à 
néphrons  fermés)  les  protides  de  poids  moléculaire  supérieur  à  68.000 
ne  s  éliminent  pas  par  le  rem.  Encore  l’éluninalion  de  l’hémoglobine 
présenle-elle  de  nombreux  passages  individuels. 

La  dimension  particulière  de  la  sérine-albumine  marque  la  limite  de 
lillrabililé  glomérulaire. 

Injectées  sous  la  peau,  I  ovalbumine  et  1  hémoglobine  provoquent 
régulièrement  de  l’alhroex  lose  dans  tous  les  néphrons  tant  fermés  qu’ou¬ 
verts  ;  elles  filtrent  donc  au  glomérule. 

La  sérine-albumine  n\  liltre  qu’en  très  petite  quantité  après  un 
grand  nombre  d  injections  sous-cutanées  (de  10  à  1  >  )  et  son  athrocylose 
esl  très  faible. 

Le  maximum  d  athrocvlose  des  protides  est  d  autant  plus  distal  ipie 
leur  pouls  moléculaire  esl  élevé.  (  -  lie/,  les  animaux  à  néphrons  ouverts, 
tous  les  protides  passent  dans  les  tubes  et  donnent  des  images  atliro- 
cvtaires. 

Loi  Gérard  et  Cordier  estnnenl  que  les  néphrons  glomérulaires  fer¬ 
més  des  vertébrés  possèdent  des  propriétés  athrocytaires  comparables 
à  celles  des  néphrons  ouverts. 

Mais  tandis  que  normalement,  en  cas  de  néphrons  fermés,  ces  pro¬ 
priétés  ne  peuvent  s’exercer  que  sur  les  seules  substances  filtrant  au 
niveau  du  glomérule,  chez  les  animaux  à  néphrons  ouverts,  ces  pro¬ 
priétés  sont  beaucoup  plus  étendues.  A  l’état  pathologique,  dans  la 
néphrose  lipoïdique  par  exemple,  le  glomérule  devenu  trop  perméable 
lillre  la  sérine-albumine  et  le  cholestérol  qui  sont  fixés  par  athrocytose 
à  des  niveaux  différents  du  segment  à  brosse.  L  injection  d’ovalbumine 
chez  le  crapaud,  donne  une  élimination  glomérulaire  el  accroît  la  per¬ 
méabilité  du  glomérule  qui  se  laisse  traverser  par  la  sérine-albumine 
(Hamburger,  Arai).  E11  injectant  alors  du  cholestérol  011  provoque 
une  athrocvlose  en  des  régions  distinctes. 

Par  injection  de  sérum  total  une  athrocylose  à  double  sommet  se 
manifeste  dans  le  segment  en  brosse  : 

in  maximum  (sérum-albumine)  :  vers  le  7/20  du  segment  ; 

20  maximum  (sérum-globuline)  :  vers  le  16/20. 

Le  segment  à  brosse  est  donc  capable  quand  on  lui  livre  un  mélange 
de  protides  de  poids  moléculaires  différents  d  en  opérer  la  séparation  et 
de  fixer  chacun  d’eux  par  athrocytose  dans  une  section  différente  de 
son  jiropre  trajet. 

La  substance  fixée  par  athrocytose  n  est  pas  fatalement  insoluble  pour 
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toujours,  il  esl  tirs  athroeyloses  stables  (type  grain  de  s«'-«  i .1 1< m  )  et 
des  athroeyloses  labiles  (l y | >c  albumine)  dont  les  granules  se  solubih- 
seul  peu  à  peu  dès  que  cesse  la  cause  «pii  leur  a  donné  naissance. 

U  o\isle  un  parallélisme  frappant  :  d’une  pari  cuire  la  localisation 
al  lime'  laite  <1  un  corps  cl  son  coefficient  de  d  i  II  us  ion  ;  <  I  au  Ire  pa  rt  cnlic 
la  localisation  alliroe' laire  d  un  corps  cl  son  poids  moléculaire  (l*ol 
Gérard). 

Ges  granules  formés  par  atlirocylose  dans  les  cellules  des  segments 
à  brosse  se  comportenl  dt'  deux  façons  : 

a)  Ou  bien  ils  forment  un  complexe  résistant  cl  persistent  tels  tpicls 
jusuu’à  ce  tpie  la  cellule  en  soit  bourrée  ;  elle  éclate  alors  et  les  cellules 
nouvelles  viennent  combler  la  brèche  ;  il  est  possible  tju'iin  certain  nom¬ 
bre  de  grains  athrocytés  soient,  expulsés  dans  la  lumière  des  ncplirons. 

I>)  Ou  bien  l’alhroeytose  est  labile  ;  elle  se  solubilise  peu  à  peu  et 
très  probablement  elle  est  éliminée  vers  le  sang  par  le  pôle  basal  de  la 
cellule. 

I  jC  poii'oir  al  h  ropl i a  goey  I  a  i re  des  segments  a  brosse  latent  se  mani¬ 
feste  dès  une  la  barrière  glomérulaire  souu'c.  Ge  pouvoir  albrophago- 
c\ taire  dans  les  néphrons  fermés  est  un  héritage  ancestral. 

B.  Unie  il ii  seyaient  à  bâhmncls  (partie  large  anse  llenle  et  segment 
de  Sch'veigger-Seidel). 

(le  segment  à  bâtonnets  ne  serait  pas  sccrelmrc,  il  resorbe  I  eau 
(Wliite),  mais  comme  l’ont  montré  Mllinger  cl  llirt,  le  changement 
d  aspect  de  la  fluorescéine  «à  son  niveau  montre  «pi  il  s  y  passe  une 
résorption  <1  ion  alcalin,  Rufin  Richards  cl  Walkcr  admettent  «pic  la 
résorption  des  chlorures  clic/  les  amphihiens  ne  se  lait  pas  dans  le  seg¬ 
ment  à  brosse,  mais  dans  le  segment  à  bâtonnets. 

Pour  Pol  Gérard  et  Cordier  le  segment  à  bâtonnets  a  un  r«Me  exclusif 
de  résorption. 


I  r;s  DEDUCTIONS  «U.INIOUKS  \  lllll  ll  DI  1  \  mikohik 
Kl  | /rit  ATION-n  K  \  MSOH  PTION 

Si  nous  admettons  la  théorie  lillralioii-reabsorption,  on  peul  eu 
déduire  toute  une  série  de  données  relatives  a  I  exploration  lonclion- 
nelle  du  rem  pathologique.  des  données  ii  ont  île  valeur  du  rcsle  yu  a 
In  seule  condition  d’admettre  les  liy/iul lieses  jireeedeiiles. 

|.  EXP  CO  NATION  DK  I.A  PONCTION  OKOMKItl  I.AlItK 

i  "  liasée  sur  l’étude  île  I  excrétion  de  lu  creulininc.  hjireuve  de 
ltehberij.  Rehberg  propose  l’épreu'e  sunanle  «pu  a  pour  but  de  déter¬ 
miner  la  quantité  de  sang  débarrassé  de  la  créai  mine  en  une  minute  : 
d  a  choisi  la  créatinine  «pu  pour  bu  esl  la  plus  concentrée  des  autres 
substances,  c’est-à-dire  celle  qui  esl  la  moins  rcabsorbee. 
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<  *n  donne  le  malin  .!  grammes  de  créatinine  dans  no  eenliinètres 
cnlies  (I  eau  (pour  permettre  une  détermination  plus  précise).  I  ne 
heurt'  plus  lard  le  malade  émel  de  I  urine  en  vidant  sa  vessie.  On  lui 
lail  hoi re  alors  •>•><»  eenliinètres  ruhcs  de  liquide,  on  prélève  du  sang  cl 
une  heure  plus  tard  on  redemande  de  I  urine  et  on  reprend  du  sang. 

Le  volume  de  celle  dernière  émission  est  mesuré  et  la  créatinine  esl 
dosée  dans  cette  urine  et  dans  le  plasma  des  deux  prises  de  sang.  (  )n 
prend  la  moyenne  du  taux  de  eréalmmc  dans  le  sang. 

Le  taux  de  11  II  ration  F  =  C.  \  .  : 

concentration  urinaire  de  créatinine  o/o  .  ..... 

t<  =  — - ; - ; — : — : - ; - ; - —  =  index  de  con cen t ration  de  1  urine. 

valeur  moyenne  de  creatimne  dans  le  sang- o/o 

V  =  volume  pendant  une  minute. 

On  doit  chercher  le  taux  de  HlIration  par  minute. 

F,  chez  un  s u | e l.  normal,  varie  entre  1 1 3  et  i8(i  ;  moyenne  \ 

Hehherg  admet  que  des  chiffres  inférieurs  à  ioo  eenliinètres  cultes 
sont  subnormaux.  L  excrétion  de  créatinine  u  est  pas  influencée  par 
le  taux  de  la  créatinine  plasmatique  ou  la  diurèse  aqueuse  (Shannon, 
Jolhlïe,  IL  Smith,  White  et  Monaghan). 

Oette  épreuve  nous  fournit  des  indications,  non  pas  sur  1  état  des 
gloinérules  mais  uniquement  sur  leur  fonction.  Chez  1  enfant  normal 
llolten  a  trouvé  83  centimètres  cubes  par  minute  par  mètre  carré 
de  la  surface  du  corps  avec  un  minimum  de  Go  centimètres  cubes  par 
minute  et  par  mètre  carré. 

Celte  méthode  de  Hehherg  a  soulevé  une  série  d  objections  ;  on  a 
montre  notamment  que  la  créatinine  pouvait  être  sécrétée  en  partie  par 
le  luhule. 

Cette  question  de  la  créatinine  a  une  grosse  importance  car  beaucoup 
d  auteurs  se  basent  pour  émettre  leurs  déductions  physiologiques  sur 
la  non-sécrétion  de  la  créatinine  par  le  luhule. 

(  les  recherches  de  Hehherg  ont  été-  à  nouveau  refaites  el  critiquées 
par  llomer  \\  .  Smith  (i). 

L  auteur  insiste  sur  la  nécessité  de  choisir  pour  I  étude  de  la  filtration 
glomérulaire  une  substance  physiologiquement  inerte  vis-à-vis  de  la 
fonction  rénale  qui  ne  doit  être  ni  sécrétée  ni  réabsorbée  dans  les  lobules 
rénaux,  les  uretères  et  la  vessie. 

Il  a  porté  ses  recherches  sur  I  animal  aglomérulé,  sur  le  S<ju<d us 
œcantlius  ou  chien  de  mer,  sur  le  chien  et  sur  1  homme. 

Il  compare  la  créatinine,  le  xylose,  le  surrose  el  le  glucose. 

Le  (jlucose  est  excrété  par  1  urine  des  poumons  glomérulés,  les  ani¬ 
maux  sans  glomérule  n’en  excrèlenl  pas  dans  I  urine  (Marshall  el  Craf- 
lin).  Il  est  normalement  réabsorbé  dans  les  lobules  ;  il  esl  donc  impro¬ 
pre  à  I  ('-Inde  qui  nous  occupe. 

(i)  The  Kidney  in  liealtk  and  diseuse  de  II.  Bcrglund  cl  Gr.  Modes,  ig35;  Henry 
l\ i u 1 1 ilon  ,  London,  éditeur. 
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La  créatinine  est  abondammc 
agloinérnlé  el  du  poisson  gloméru 
cl  Smilli.  do  Sliannon,  < 
n j ne  <>s|  en  partie  au  inouïs  sécrétée 
l'opinion  do 


.  sooroi.ee  par  ios  ninuios  du  poisson 
le  ;  de  plus,  Ios  expériences  do  <  llarke 
Marshall  ol  (iral’llui  promeut  ipio  la  ereali- 
ar  los  luhulos,  o  est  également, 
Simili,  cl  n*/  lo  oluon  de  nier,  o  est  egalement  celle  do 
Sliannon,  Jollilïo  ol  Smith,  chez  le  elncn,  de  .lolhllo  (‘I  (  diasis  chez 
l'honimo.  Sliannon  a  inonlro  < p i o  chez  lo  chien  do  mer  ipiand  la  eoneen- 
I ration  plasmal ique  haïsse,  1  excrétion  do  erealmme  augmente  (notam- 
înoiil  o i n < |  lois  plus  c p i<*  le  wlose,  avec  des  taux  plasmal upios  mlerteurs 
à  ~  mgr.  5  o/o). 

|)p  moine,  après  I  m|colion  de  phlorizme,  I  excrétion  de  créai  nulle 
par  rapport  au  \\lose  Rabaisse  du  sextuple  alors  <pie  lo  oh  i  fl  ri*  de  oo 
dernier  ne  baisse  pas  (Jolbllo  ol  Cbasis). 

Tous  oes  faits  sont  on  faveur  d  une  sécrétion  au  moins  partielle  do  la 
créatinine  par  les  Inhales. 

Il  paraît  difficile  d'accepter  ici  l’opinion  de  Brandt  Rehberg. 

Cet  auteur,  tout  on  constatant  que  chez  riiomme  cl  les  singes  supé¬ 
rieurs  l'élimination  de  la  créatinine  peut  être  de  10  a  oo  o/o  plus 
élevée  « 1 1 ic  celle  de  l  inuline,  n’admet  pas  que  la  créatinine  soit  sécrétée 
par  les  1 1 1 bides  ;  il  fait  intervenir  une  substance  hypo 
lierait  des  réactions  identiques  a  la  erealmme  cl  qu 
différences. 

Le  mode  d' exploration  de  Beliherij  hase  sur  l'élude  de  la  créahnine 
esl  dune  à  rejeter. 

:>"  Basée  sur  I  excrétion  des  sucres  non  melaholises  (Homer  \\ 
Smith).  —  Los  sucres  non  métabolises  i  wlose  el  sucrose)  (  i  )  ont  etc 
étudiés,  mi  ce  «pu  concerne  leur  élimination  urinaire,  chez  le  Ne/  mil  us 
acnnllius  ou  (  bien  de  mer. 

Clark  el  Smith  montrent  que  le  wlose  est  abondamment  exerele  pat 
le  Stjualus  et  les  poissons  à  glomérules. 

Par  contre,  ni  le  wlose,  ni  le  sucrose  ne  sont  élimines  par  le  rem 
des  poissons  aglomérulés  (Jolhfle,  Clarke  et  Simili,  Clark). 

t )n  peut  déduire  de  ces  laits  que  le  glucose  esl  exerele  par  lo  glome- 
rule  et  réabsorbé  par  les  lubules,  le  wlose  <‘l  le  sucrose  sont  excrètes 
par  le  glomérule  mais  non  réabsorbés  par  les  lubules. 

Chez  le  eliien  (Jolliffe,  Sliannon  el  Simili),  I  excrétion  de  erealmme 
est  supérieure  à  celle  de  xylose  cl  de  sucrose 

Chez  I  homme  le  wlose  el  le  sucrose  ne  doivent  cire  ni  seereles  ni 
renhsnrhés  iKeilb  Power  (‘I  Pelerson,  Chasis,  Jolbllc  et  Smith). 

Chez  le  chien  el  chez  I  homme,  il  existe  une  constance  nette  dans  lo 


i  é 1 1 1  p  ic  (pu  d on  - 
expliquerai!  ces 


(•)  Il  nous  parail  <  l  i  II  i  <-  i  I ,  -  d'admettre  que  le  sucrose  par  exemple  n  esl  pas  mela- 
••olis'-  dans  l'organisme. 

'  '  Cliey.  le  chien  VVhile  el  Monafjliaii  n’onl  pas  Irouve  il ’idcnl .il.e  complète  cuire 
exerelion  des  divers  sucres  iucrlcs  admise  par  .lolilfc,  Sliannon  cl  Smilh  ;  I  cxcrction 
'I'-  créa li (li ne  esl  de  •,'>  à  pü  o  o  plus  furie  que  l’exerélion  de  xvlose  cl  de  (!)  a 
00  o  plus  élevée  que  l’excrélion  de  sucrose. 
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rapport  entre 
conditions. 


l’excrétion  d  urée  et  l’excrétion  de  xylose, 


sous  diverses 


Quand  d  \  a  sécrétion  normale,  le  rapport  es^  de  o,n  ;  avec 

une  diurèse  modérée  il  est  de  0,7.  Dans  les  fortes  diurèses,  Hcbberg 
admet  tpi  une  partie  de  I  urée  serait  réabsorbée. 

Simili  conclut  <pie  la  créalmme  n’est  pas  un  indice  exacl  de  la 
I i I Ira  1 101 1  glomérulaire,  «pie  le  xylose  et  le  sncrose  représenlenl  mieux 
le  fonctionnement  glomérulaire  avec  certaines  réserves  résultant  des 
travaux  de  Bicbards,  Weslfall  et  Boit,  qui  utilisèrent  l  inulme.  Ils 
constatent  ipie  I  iniiline  n  est  pas  excrétée  par  le  rein  aglomérulé  ;  chez 
le  cluen  normal,  à  des  diurèses  modérées  ou  élevées  elle  est  approxi¬ 
mativement  ('gale  à  celle  de  la  créatinine  et  nettement  plus  élevée  que 
celle  du  xylose.  Sbarmon,  cliez  le  cluen  de  mer  et  (  liez  I  homme,  fait 
les  mêmes  constatations. 

Il  résulterait  de  ces  faits  que  I  inulme  11e  pouvant  être  sécrétée  par 
le  rem  des  mammifères,  on  doit  admettre  qu’une  partie  du  xvlose  lillrée 
est  réabsorbée. 

Dans  ces  conditions,  le  lest  xvlose  proposé  par  Simili  pour  remplacer 
le  lest  créatinine  est  également  déleclueiix. 


II.  -  KXIM.OII  VTION  IU  I  V  l’ONOTIOX  Tl  II!  I  Vllil 

11)  Imperméabilité  des  lobules,  déterminée  par  la  comparaison  de 
1  excrétion  de  I  urée  et  de  I  excrétion  de  la  créai  mille. 

I  ne  concentration  de  créatinine  normale  avec  une  urée  très  diminuée 
permet  de  conclure  à  une  rélroddlusion  abondante  de  I  urée  dans  des 
1 11  b  11  les  dilatés  ; 

l>)  Héabsorpl ion  des  substances  à  seuil,  eu  parlant  des  cblorures  : 
en  comparant  I  excrétion  rblorurée  avec  le  taux  chloruré  sanguin  ; 

r)  Klude  crvoscoiuque  des  urines  ikoranvi,  (llaude  et  Ballba/.ard) 
combiné  au  dosage  des  cblorures. 


THÉORIE  SE  EM  S  AS  T  JOUER 
QU'AU  EURE  U  RI  S  AIRE  SEUL  US  ROLE  SÉCRÉTEUR 

DE  LU  R!  SE 


Le  iiloménilc  n'a  iiu  un  simple  pouvoir  <l'or<ptne  propulseur  :  t  de 
nient  sécrétoire  est  exclusivement  ennslilué  pur  certains  sei/mcnls  ib’J 
In  h  es  rénaux. 

dette  lliéorie  qui  fait  du  glontérule  un  organe  pulsatile  a  été  pruposn 
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par  Lamy  et  Mayer  ;  et  le  rôle  sécrétoire  exclusif  des  lubules  a  été* 
défendu  par  Lamy,  Mayer  el  lLalhery  «pii  se  basent  sur  toute  une  série 
rlo  recherches  d'histo-physiologie. 

a)  Roi, i.  ni  i , i ,om kiii  i  i  :  Pnom  i.si  i  u.  Le  i/Zo/ncn/h*  est  un  nrijiiur 
iwitjucment  propulseur  : 

i»  Lamv  et  A.  Mayer  (i  )  signalent  <pie  le  rein  est  I  organe  de  1  cco- 
nomie  dont  les  battements  sont  les  plus  manpiés  ;  aucun  n  a  un  pouls 
capillaire  aussi  ample,  dette  amplitude  du  pouls  rénal  est  variable.  Par¬ 
fois  elle  est  grande,  sans  mie  la  diurèse  soit  abondante.  Si  alors  on 
provoque  une  hypersécrétion,  l'amplitude  ne  change  pas.  Par  contre, 
il  n’y  a  jamais  simultanéité  d’une  faible  amplitude  du  pouls  rénal  et 
d'n  ne  pois  mie.  Quand  le  rein  bal  peu  et  (pion  provoque  une  polyurie, 

]  amplitude  des  battements  s’accroît,  dette  amplitude  du  pouls  capil¬ 
laire  appartient  en  propre  au  rein  ; 

Les  battements  caractéristiques  pro\iennenI  de  la  structure  si 
particulière  du  rein,  au  point  de  vue  de  sa  vascularisation  ; 

3°  Le  "loinérule  ne  subit  aucune  modification  de  volume,  d  aspect, 
déstructuré  au  cours  des  polyuries  provoquées,  soit  avant,  soit  pendant 
la  polyurie  (Lamy,  Mayer  et  Ualhery).  Sans  doute  dans  les  coupes  les 
"loniéri îles  sont  de  taille  différente  ;  mais  on  peut  admettre  que  la  coupe 
passant  par  des  segments  dillerenls  îles  glomerules,  il  peut  en  clic  sui 
une  même  coupe  qui  sont  sectionnés  en  des  points  très  divers. 

De  plus,  on  parle  toujours  de  membrane  glomérulaire  ;  or  pour 
beaucoup  d'auteurs  il  n’existe  pas  de  membrane  continue  à  la  surlace 
des  anses  glomérulées  ; 

!\"  Le  glomérule  est  un  organe  pusalile,  une  «  sorte  de  cœur  péri¬ 
phérique  ))  qui  bal  continuellement  a  I  extrémité  du  tube  urmilcro  qui 
est  long,  lin,  capillaire.  Ses  battements,  ses  mouvements  de  xa-el  \ienl 
deviennent  des  mouvements  de  piston  qui,  a  chaque  instant,  poussent  le 
liquide  urinaire  dans  les  tubes  et  fa\onsent  son  cheminement  en  sur¬ 
montant  le  frottement  el  l'attraction  capillaire  du  tube.  Le  rem  en  tant 
que  glande  élumnatrice,  doit  expulser  aussi  rapidement  «pie  possible 
son  produit  de  sécrétion  :  d  où  I  utilité  de  cel  appareil  pulsatile.  Cette 
fonction  mécanique  est  le  principal  r<>lc  du  glonicrule  el  non  pas  la 
sécrétion  de  l’eau  ; 

:>°  Le  glomérule  n  est  pas  indispensable  a  la  sécrétion  urinaire, 
jamais  il  n’existe  tout  seul  sans  épithélium  glandulaire.  I  ouïes  les  lois 
qu’il  existe,  il  est  placé  au  fond  < I < *  tubes  dont  les  parois  sont  glandu¬ 
laires.  Certains  poissons  lopbobranches  'Hippocampes,  Syngnalhes\ 
ont  des  tubes  urmiferes  sans  “lomerule.  (die/  les  cycloslonies  i  lam¬ 
proies)  et  les  ophidiens  (m pères),  les  glomerules  n  existent  que  dans 
la  proportion  d  un  pour  plusieurs  tubes  ;  une  partie  des  tubes  ^e  lcr- 
aune  en  cul-de-sac  ; 


(>)  J  on  m,  Phys,  el  Pal  h.  1906 
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li"  Dans  certaines  organisations  animales,  il  existe  un  appareil  méca- 
ui(|iie  (llamme  \  i hruli le  des  Arthropodes,  eoMir  des  lamellibranches) 
près  du  iond  des  tubes,  desliné  à  mohdiscr  h;  liquide  sécrété  ; 

André  Mayer  fait  remarquer  que  si  le  glomérule  est  un  organe 
de  dialyse  pour  tout  le  liquide  urinaire,  il  a  une  forme  bien  irrégu¬ 
lière.  Lorsque  dans  1  organisme  il  doil  se  faire  un  grand  transit  de 
liquide  ou  de  gaz  <m  \mt  toujours  s’étendre  au  maximum  la  surface  des 
capillaires  par  où  se  fait  le  transit  :  ici,  au  contraire,  le  dispositif  est  tel 
que  la  surface  est  réduite  au  minimum  ; 

8"  Le  rôle  pulsatile  est  analogue  à  celui  des  mouvements  des  villosités 
intestinales  (  \  erzàr).  (  )r  si  de  tels  mouvements  sont  normaux  dans  lin- 
testin,  ils  doivent  I  être  aussi  dans  le  rem  ; 

q"  Quand  on  établit  une  circulation  artificielle  dans  le  rein  isolé, 
A.  Mayer  et  Lamy  ont  montré  (pie  la  quantité  de  liquide  recueilli  est 
différente  si  on  établit  une  circulation  continue  ou  une  circulation  avec 
pulsation.  Bayliss  et  ses  collaborateurs  ont  confirmé  le  fait. 

(lusbny  repousse  ce  rôle  du  glomérule  en  mettant  en  avant  des  argu¬ 
ments  peu  solides  :  il  considère  que  les  tulmles  n  étant  pas  rigides  la 
pompe  manque  de  valve  et  que  la  pulsation  du  glomérule  ne  peut  pas 
faire  progresser  le  liquide  mais  seulement  déterminer  de  légères  oscil¬ 
lations  de  ce  dernier  dans  les  tubes  ;  I  objection  ici  ne  porte  vraiment 
pas. 

Brodie,  en  iqi/i,  tout  en  considérant  le  glomérule  comme  sécrétant 
accepte  son  rôle  propulseur  du  liquide  le  long  des  tubes  urinaires. 

b)  Ib'il.E  DES  CEI. I  l  I. ES  DES  Tl  MES  I  IUN  MUES  :  SÉCHÉTOIRE.  Les  Ccl- 

lules  des  tubes  urinaires  jtrésent  en!  des  mnilijiealions  en  n/ppo/7  arec  la 
sécrétion . 


Lamy  et  A.  Mayer  (i),  après  avoir  établi  que  les  cellules  rénales 
accomplissent  un  travail  actif,  variable  et  électif,  étudient  les  facteurs  de 
la  sélection  positive  et  négative.  Parmi  les  premiers,  ils  signalent  1  action 
de  certains  agents  pharmacologiques  (Ascher  et  Micbaudi  ;  sous  leur 
influence  la  concentration  d’un  corps  déterminé  augmente  dans  I  urine 
bien  qu’elle  n  augmente  pas  dans  le  sang  ;  inversement  la  quantité  d  un 
élément,  par  exemple  NaLl,  diminue  dans  I  urine  et  reste  constante 
dans  le  sang. 

Lamy,  \.  Mayer  et  Ratherv  recherchent  les  modifications  histologi¬ 
ques  du  rem  au  cours  des  polyuries  provoquées  (:Q,  de  1  élimination  de 
beau  et  des  cristalloïdes  (3).  \.  Mayer  et  Rat lierx  notent  I  hislophysiolo- 


ii  Soc.  Biol.,  ir)o3-i()oG;  Journ.  Pliys.  et  Patli.  <i>‘a.,  i <n 1 »>i >(i. 
(■>')  Soc.  Biol.,  murs  cl  mai  iqoG. 

Pô)  Jniiru.  île  Phys,  cl  Path.  tjen.,  it|oli. 
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oi(>  (11'  la  sécrétion  urinaire  riiez,  le  poulpe  (  i  ».  '  liez  le  rai  i  ‘>. ),  le  lapin  (  •  >  i, 
fe  in  pi  na  ni  1  >is  lei>ui\in  (4).  Ils  font  enlin  une  élude  <1  ensemble  de  I  liisl.o- 
pln siologie  de  la  séerélion  urinaire  riiez  les  mammifères  ( 5).  Ils  arrivent 
(.’e||e  conclusion  .pie  les  modilieal ions  de  si rm  I un*  résultant  de  la  sécre- 
lion  sont  surtout  man/uées  au  niveau  îles  tubes  contournés.  Le  segment 
intermédiaire  de  Schweigger-Seidel  el  la  hran.  lie  ascendante  de  I  anse 
je  ||en|e  présenlenl  certaines  modilieal  ions,  mais  moins  intenses  (dda- 
In lion  lulndaire,  vacuoles,  aiiginenlalion  de  volume  des  grains  birlisi- 
nophiles).  Les  tubes  colle,  leurs  sont  à  peine  moddiés  ;  on  noie  dans 
les  «raiides  hvperséerétions  une  augmentation  de  la  lumière  de  ces 
liihes.  une  certaine  raréfaclion  des  petites  granulations  Unes  des  .cellules 
et  parfois  des  vacuoles  (fig.  i T»,  ifi,  17,  iS,  i<),  ao,  ai,  r»,  ad). 

\u  nict  au  îles  tubes  contournés,  on  peut  discerner  trois  stades,  sui¬ 
vant  facto  lté  de  la  diurèse. 

Premier  stmlc.  Déroulement  des  tubes  contournés,  décollement 
des  brosses,  multiplication  de  petites  vésicules  sus-nucleaires. 


Deuxième  stade.  —  Aplatissement  des  cellules,  écartement  des  tubes 
el  augmentation  des  espaces  intertubulaires,  disparition  des  stries  de 
Ileidenbain,  essaimage  des  granulations. 


Troisième  stade.  —  Maximum  de  1  abaissement  du  protoplasma  et 
de  l’écartement  des  tubes,  vacuolisation  complète  du  protoplasma. 

Ces  modifications  sont  temporaires,  elles  11e  sont  aussi  marquées  que 
dans  les  grandes  polyuries  provoquées. 

Si  on  examine  les  reins  des  polyuries  moyennes,  on  se  rend  parlai- 
tement  compte  du  lonctionnemenl  insulaire  ;  tous  les  tubes  ne  ton.  tien¬ 
nent  pas  simultanément  et  ne  se  trouvent  pas  au  même  stade  de  la 
sécrétion. 

Il  est  intéressant  de  rapprocher  cette  alternative  fon<  lionnelli  des 
tubes  de  la  disposition  insulaire  que  prennent  les  lésions  experimentales 
du  rein  (Voir  Néphrites  expérimentales). 

c)  Rôle  des  capillaires  et  îles  espaces  interluhulaires.  Les  capil¬ 
laires  en  lacis  entourent  les  tubes  qui  ne  sont  pas  intimement  en  rap¬ 
port  avec  les  tubes  sécréteurs  ;  il  existe  la  un  espace  v  irtuel  qui  selaigit 
énormément  au  cours  des  polyprics. 


fi)  .Soc.  Biol.,  3o  juin  190G. 

(-’■)  Soi\  Biol.,  avril-mai  1907. 
(•»)  Soc.  Biol.,  juillet  1907. 

(V)  Journ.  anal,  et  iihys.  1909. 
(e  Arrh.  anal,  mier.,  1909. 
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La  sécrétion  urinaire  se  ferait  pour  A.  Mayer  et  Ratherv  en  deux 
temps  : 

Dans  un  premier  temps,  il  y  aurait  I  ranssudalion  de  liquide  du  sanq 
vers  les  espaces  uilerl nhnluires  à  travers  les  capillaires  rénaux. 

Dans  le  second  temps,  le  lnpude  transsudé,  élaboré  par  les  cellules, 
deviendrait  I  urine  et  serait  re|clé  dans  le  tube  urinifere. 

Le  liquide  sécrété  dans  les  tubes  \  cheminerait  vers  le  dehors  grâce 
surtout  aux  mouvements  de  piston  que  font,  à  chaque  pulsation,  les 
glomérules  placés  à  l'extrémité  du  tube. 

Le  tube  rénal  puiserait  donc  dans  les  capillaires  les  éléments  consti¬ 
tutifs  de  sa  sécrétion  ;  ecux-ri  traverseraient  la  membrane  basale,  péné¬ 
treraient  à  I  intérieur  de  la  cellule,  et  seraient,  éliminés  à  travers  la  bor¬ 
dure  en  brosse  sans  la  ddacérer.  On  retrouve  les  différents  stades  de 
celte  élimination  en  étudiant  le  processus  d’élimination  des  matières 
colorantes  (Turehini).  Si,  au  cours  des  'néphrites  chroniques,  ce  pro¬ 
cessus  tubulaire  se  trouve  entravé,  cela  proviendrait  sans  doute  du  déve¬ 
loppement  du  tissu  conjonctif  péritubulaire,  modifiant  les  conditions 
de  perméabilité  de  la  membrane  basale,  éloignant  le  tube  rénal  de 
1  endothélium  vasculaire  (Braïtzcff).  Sans  doute,  nous  ignorons  encore 
à  peu  près  totalement  par  quel  mécanisme  la  cellule  rénale  extrait  du 
sang  certaines  substances  et  leur  fait  subir,  soit  une  concentration,  sml 
une  déconcentration.  Il  peut  parfaitement  s  agir  d  un  processus  physico- 
chimique  ;  et  nous  rappellerons  à  ce  sujet  les  travaux  d  \mbard  et 
Schmidt  concernant  le  rôle  de  I  ion  II  dans  ce  qu  on  appelle  la  position 
des  seuils  des  bases  minérales. 


coNdjJsmxs 


Il  semble  bien  démontré  aujourd'hui,  ainsi  que  Pol  Cerard  et 
André  M  a  ver  I  on  t  mont  ré  à  la  Y  Rc  union  de  l’Association  <  les  Phy¬ 
siologistes,  ili-H)  août  i  ().!(»,  ipie  la  théorie  de  Cuslinv  ne  peut  plus 
être  admise  dans  son  in I éq rah lé .  Le  tube  contourné  est  doué  du  pouvoir 
sécréteur  :  presque  tous  les  auteurs  sont  ici  d  accord.  \  notre  avis,  non 
seulement  on  ne  peut  pas  dire  avec  (lovaerts  que  la  théorie  de  Cuslinv 
e^-l  ; i u |< > 1 1 rd  hui  déliml ivemenl  démontrée  et  acquise,  c  est  le  contraire 
qu  il  faudrait  écrire  car  bien  des  travaux  récents  semblent  concorder 
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différents  composants  de  ce  dernier,  sauf  l’albumine.  Ici  encore,  1  inter¬ 
prétation  donnée  par  Cuslmy  semble  critiquable  car  comme  I  a  montre 
|,  Brnll,  la  membrane  glomérulaire  ne  se  comporte  pas  comme  un 

simple  nll ra-liltre .  .  , ,  .  . .  . 

Si  les  expériences  de  lliehtinls  avec  la  micro-pipette  de  narhei , 

iceiieillanl  I  urine  procisoirc,  semblenl  donner  à  la  llieone  de  <  iiisbnx 
de  prime  abord  une  base  sérieuse,  les  objections  d  André  Mayer  doivent 
,\lir  reiemies  :  l'asphyxie  provoquée  par  les  manipulations  change  lola- 
lemcnl  la  perméabilité  des  tissus  aux  liquides. 

|>ar  contre,  l’élude  des  animaux  aglomérulaires,  vient  apporter  un 
solide  appui  concernant  la  possibilité  de  sécréter  de  l'urine  avec  des 

reins  sans  glonié  ride.  ,  . 

(>n  a  dit  (pie  la  sécrétion  n'élail  pas  idenlitpie  ;  André  Mayer  insiste  a 

nouveau  sur  les  conditions  précaires  dans  lesquelles  se  trouvent  le  plus 

souvent  les  animaux  expérimentés  ;  la  simple  asphyxie  . . .  lieu  a  une 

li\ persécrétion  notable.  Il  rappelle  les  expériences  de  Marshall,  (iralllui, 
,|e  Sal/.e  cl  Smith  effectuées  dans  des  conditions  experimentales  parlai- 
les  sur  le  lopbius  piscalorius  et  l’opsanus  tau,  poissons  aglomérulaires 
chez  lesquels  on  a  pu  obtenir  une  sécrétion  urinaire  identique  à  celle 
des  animaux  possédant  des  glomerules  rénaux. 

Verne  (i),  étudiant  le  rein  des  poissons  lophohranches,  rem  sans 
eloinérule,  émet  les  conclusions  intéressantes  suivantes  : 

a)  l/exerétion  urinaire  (partie  liquide,  comme  substances  dissoutes') 
est  faite  en  totalité  au  niveau  des  eanahriiles  urinaires.  Le  rem  sa 1 1 ^ 

aloinérule  peut  donc  secreter  I  urine. 

Cependant  il  pense  que  chez  les  mammifères,  chez  les  animaux  ayant 
un  gloinérule,  celui-ci  doit  intervenir  sur  la  sécrétion  aqueuse,  bien  que 
certainement  le  tube  coi  il  ou  rué  sécrète  également  de  I  eau.  Il  admet  que 
les  reins  sans  glomerules  sont  riches  en  GO  par  suite  de  loin  *  ulu¬ 
lation  veineuse  ;  or,  I Allie;  a  montré  «pie  la  perméabilité  cellulaire  était 
plus  grande  dans  un  milieu  riche  en  GO'.  Gel  argument  de  Verne  n  est 
pas,  à  notre  avis,  suffisamment  démonsl ratil . 

I>)  La  cellule  rénale  ne  résorbe  pas,  comme  le  veulent  Ludwig  et 
Cuslmy,  mais  sécrète  :  les  mitochondries  présentent  des  modifications 
structurales,  aussi  bien  dans  les  cellules  sécrétantes  à  bordure  en  brosse 
(pie  dans  celles  qui  n  en  présentent  pas. 

r)  Chez  les  poissons  lophohranches  sans  glomériiles,  le  bleu  de 
méthylène  s’élimine  par  les  cellules  ;  par  contre,  le  carmin  d'indigo  et 
les  sels  de  fer  n  ont  pu  être  éliminés  par  le  rem.  Il  en  conclut  que  «  est 
peut-être  le  gloinérule  qui  intervient  dans  I  élimination  de  ces  <oip>. 
Il  fait  remarquer  cependant  que  Slieghlz  a  observe  I  élimination  du  h  i 

par  les  tubes  contournés.  _  , 

Pol  Gérard  reconnaît  que  les  travaux  de  l’école  américaine  sur  I  éli¬ 
mination  urinaire  chez  les  poissons  aglomérulaires  dont  le  ni  phion  i  si 


fii  Irt/i.  itunl .  inicroscop'upie,  1.  Wlll. 
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réduit  au  seul  segment  à  brosse,  oui  montré  que  res  reins  sérrèlenl. 
Ij  urine  de  res  léléosléens  est  un  peu  moins  abondante  que  celle  des 
poissons  glomérulaires  :  i  centimètres  cubes  d  urine  par  kilogramme 
cl  par  jour  pour  le  myoxocephalus  glomérulaire;  •>.  rm;  Ù  d  urine  par 
kilogramme  et  par  jour  riiez  l’opsanus  aglomérulaire  (i).  La  composi¬ 
tion  est  sensiblement  identique  :  on  y  retrouve  au  même  taux  :  créati¬ 
nine,  rréalmc,  sulfate,  magnésium  (2)  ;  ils  éliminenl  le  rouge  phénol  cl 
le  carmin  d  indigo  en  les  concentrant.  Il  s  agirait  là  d  un  processus  sécré¬ 
toire  vrai  dans  lequel  la  dimension  moléculaire  ne  joue  pas  de  rôle.  Ces 
reins  sont  imperméables  au  surrose  et  au  xvlosc  (.loliffe,  Clarke  cl 
Smith). 

Le  tube  contourné  seul  ici  sécrète  1  urine,  mais  Loi  Gérard,  tout  en 
reconnaissant  le  fait,  sc  refuse  à  le  transférer  chez  les  mammifères.  O11 
en  voit  difficilement  les  raisons  :  car  il  accepte  parfaitement  l'homolo¬ 
gation  d  autres  phénomènes  survenant  chez  les  animaux  et  «pu  semblent 
en  faveur  de  la  théorie  :  tiltration-réabsorption . 

Les  times  oo.vroi  unes  sont  doués  de  / touvoir  sécréteur.  Sont-ils 
<lotn's  également  de  pouvoir  de  résorption  ? 

Le  problème  physiologique  à  résoudre  est  essentiellement  le  suivant. 
Le  rein  puise  dans  le  sang  les  éléments  de  I  urine,  il  les  choisit  et  les 
concentre  à  des  taux  différents.  Cette  inégale  concentration  peut  s’expli¬ 
quer  : 

a)  Soit  par  une  sécrétion  élective  des  !  1 1  butes  ; 

h)  Soit  par  une  résorption  également  élective  de  ces  mêmes  tabules. 

Or  André  Mayer  fait  justement  remarquer  que  pour  expliquer  ces 
phénomènes  de  concentration,  beaucoup  d  expérimentateurs  ont  uti¬ 
lisé  les  batraciens.  Or  le  rem  des  batraciens  ne  concentre  pas  et  le  «  pou¬ 
voir  de  concentrer  »  au  moins  du  rem  11  est  pas  une  i  Vdolph)  propriété 
(■gaiement  répartie  dans  tout  le  règne  animal  ;  les  poissons  (Marshall  ) 
ne  la  possèdent  pas,  de  même  les  batraciens  (Adolph,  Rev)  (3).  Chez  la 
grenouille,  ce  dernier  auteur  a  montré  que  pour  une  grenouille  placée 
dans  l’eau,  c’est  la  peau  et  non  le  rein  qui  règle  les  échanges  d’eau. 
Cette  faculté  ne  prend  d  importance  que  chez  les  homéothermes,  or 
cette  faculté  est  illégalement  répandue  entre  les  mammifères  :  1  urée 
est  concentrée  d  fois  chez  le  lapin,  Go  fois  chez  le  chien,  SO’1 2  G  fois 
pour  le  lapin,  100  fois  pour  le  chat  ou  le  chien. 

De  plus  il  existe  une  électivité  dans  cette  concentration,  le  rein  con¬ 
centre  inégalement  les  différentes  substances  ~o  fois  la  créatme, 

(1)  (lu \i'M,i.\.  Bull.  Joli  ris  Hopkins  1 1  os  p. ,  1  i|.l  1 .  I.  \  I  \  lit,  p.  97. 

(2)  Maksiiai.i..  Rhysiol.  Ilccicics,  19.V1,  j>.  \\  \  Jouni.  ail.  and  conon.  Bliysiol.,  uc  s 
p.  1  :  < iiioi.i  \ia\m.  Journ.  liiol.  ('.Item.,  1  <):>.<),  |».  Si. 

(Mi  (  ;  1  ;  1 1 1  »  ■  ne  partage  <  c  |  x  *  1 1  <  1  ;i  1 1 1  pas  les  i  «  I  »  ■<  *  s  precedentes,  si  \a(  .1  cl  les  ldearlionales 
in1  son!  pas  coilccnl  rés,  1rs  pliosphalcs  le  seraient  II  lois,  I  mec  sérail  egalement  plie 
mnerntree  ipie  dans  le  saur,  l’ail  du  reste  eonlredil  par  \\  aleker  et  l'.lsoil. 
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<)( >  lois  li'  SO\  (>o  fois  I  urée,  i  •>  l< us  I  acide  unq  ne,  etc . ,  H»  lois  le  I ’D  . 
-  l'ois  le  K  ■>  fois  l('  Cl,  •>  fois  If  Ca  i'l  In  Mg  ;  In  Na  rosie  au  inôrir 
laii\.  Il  ne  s  agit  donc  | > 1 1 1 s  là  il  mie  résorpl ion  tl  ca.ii ,  et  celle  clcc- 
liiilc  csl  absolument  contraire  à  la  théorie  purement  physique  de 
C.ushnv. 

I )  après  (aisbm  el  1rs  ailleurs  allemands,  il  y  aurait  Iluekresorplion  : 
d  On  me  dit,  écrit  \ndré  Ma\er,  que  I  eau  coule  à  I  envers.  Je  sou- 
liens  qu  elle  coule  à  l'endroit,  comme  pour  une  glande  ;  des  capillaires 
u>rs  les  espaces  interlobulaires  el  de  ceux-ci  à  travers  les  cellules  vers  la 
lumière  des  tu  bu  les  ». 

()ue  les  tubes  contournés  puissent  résorber  certaines  substances  (en 
particulier  des  substances  étrangères  à  l'organisme)  nous  ne  pouvons  pas 
le  nier,  notamment  après  les  belles  recherches  de  Pol  Oerard  el  Oordier 
qui  ont  démontré  le  mécanisme  du  phénomène  ;  mais  ce  phénomène 
qui  existe  dans  les  espèces  étudiées  par  les  auteurs  précédents  doit-il  être 
généralisé  dans  toutes  les  espèces  animales  ?  De  plus  sullil-il  à  expliquer 
à  lui  seul  le. mécanisme  de  la  sécrétion  normale. 

Nuis  \r  I.K  pensons  p  \s. 

Nous  estimons  la  théorie  proposée  par  Vndré  Mayer  et  Lamy  comme 
plus  vraisemblable  et  plus  acceptable. 

Elle  a  pour  nous  le  gros  avantage  de  ne  pas  donner  de  la  sécrétion 
rénale  un  mécanisme  entièrement  différent  de  celui  des  autres  glandes 
de  l’organisme.  Puisque  dans  les  autres  théories,  notamment  dans  celle 
de  Cushnv,  on  en  est  bien  obligé  de  reconnaître  que  le  tubule  rénal 
possède  des  propriétés  spéciales  inexplicables  par  les  simples  lois  de  la 
phvsique,  pourquoi  admettre  comme  mécanisme  de  sécrétion  normale 
ce  mécanisme  de  réabsorption  si  contraire  à  ce  que  nous  voyons  dans 
1  organisme  pour  les  autres  sécrétions,  réabsorption  exigeant  un  travail 
perdu  considérable  de  simple  libration. 

Presque  toutes  les  expériences  des  auteurs  américains  ont  été  faites 
chez  la  grenouille  ou  chez  des  amphihiens  et  les  auteurs  mettent  moins 
de  certitude  à  conclure  de  la  grenouille  à  1  homme  que  bien  des  lecteurs 
qui  veulent  trop  vite  généraliser.  Or  il  n  est  nullement  prouve  que  la 
sécrétion  urinaire  du  poisson,  du  batracien,  même  du  lapin,  soit  la 
même  que  celle  de  I  homme.  Lest  même  le  contraire  «pu  a  été  démon¬ 
tré.  Prenons  par  exemple  les  expériences  de  Burgess,  Harvey  el  Mars- 
bail,  elles  indiquent  dans  le  mode  d  action  de  I  extrait  hypophysaire  sur 
la  sécrétion  urinaire  des  mécanismes  très  différents  suivant  les  ani¬ 
maux  ;  pour  les  uns  il  \  a  action  glomérulaire,  pour  les  autres  action 
tubulaire. 

Soyons  prudents  dans  nos  conclusions  el  si  1rs  très  ingénieuses  expé¬ 
riences  de  l’école  américaine  nous  font  songer  à  de  délicats  travaux 
d  horlogerie  pour  lesquels  nous  admirons  I  habileté  des  ouvriers,  nous 
uc  pouvons  pas  oublier  que  bien  des  conclusions  physiologiques  de  la 
plus  haute  importance  sont  tirées  d  examens  de  traces  seulement  de 
liquide  sécrété. 
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L  étude  systématique  des  éliminations  rénales  a  fa  il.  lobiel,  dans  ces 
dernières  an  unes,  d  un  grand  nombre  do  travaux  qui  ont  modifié  con¬ 
sidérablement  les  notions  anciennes.  Il  est  juste  do  mettre  ici  à  pari 
les  recherches  d  \ n 1 1 >a r< I  l  i  )  tpn  consl ituonl  une  dos  œuvres  les  plus 
originales  cl  les  plus  importantes  parues  dans  ces  \mgi-rmq  dernièros 
années  louchant  la  ph\ siologie  du  rem. 


TYPES  D'ELIMINATION  RENALE 

Il  existe  trois  I \  pos  d  élimination  rénale  : 

i  Les  éliminations  par  effraction  :  processus  qui  n  est  pas  physiolo¬ 
gique  mais  < p 1 1  doit  entrer  en  ligne  de  compte  dans  I  mlerprélalion  de 
certains  résultats  expérimentaux  :  la  rupture  <1  un  vaisseau  ou  d  un  Ixm- 
plialique  par  exemple  détermine  de  I  hématurie  ou  de  la  ehylurie  ; 

:>°  Les  éliminations  par  diffusion  .  il  s  agit  là  cl  un  processus  physio¬ 
logique  ;  le  rein  laisse  passer  les  substances  contenues  dans  le  sang, 
sans  <iii  Ti  aucun  moment  elles  présentent  une  différence  de  concentra¬ 
tion  dans  te  samj  et  dons  I  urine  ;  le  rein  se  comporte  comme  une  mem¬ 
brane  inerte  : 

d"  Les  éliminations  par  sécrétion .  Le  rem  lait  ici  acte  de  ijlande  :  il 
extrait  du  sang  un  certain  nombre  de  substances  et  il  les  élimine 
par  I  urine  à  un  taux  de  coiieenl  rat  ion  diltércnl. 

Ibuis  ces  trois  types  d  élimination,  nous  constatons  que  le  rem,  con¬ 
trairement  au  loie,  par  exemple,  ne  forme  aucun  (dément  nouveau  ; 
toutes  les  substances  qu  d  élimine  sont  contenues  dans  le  sang.  Nous 
ne  ferons  exception  < pie  pour  l’acide  hippurique  et  en  grande  partie 
pour  l'ammoniaque. 

(i)  I  Ambaiuc  Physiologie  normale  el  palholoijiiine  îles  reins ,  i 
i a i /| -n iq.Aj  ;  l'itucle  ries  lois  numériques  de  la  sécrétion  rénale. 
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|,  \mhard  admol  à  t ■»'»!« *  de  ces  Irois  grands  lypes  d  éliminai i< >11 ,  mu 
éliminai  ion  par  translation  «  donl  nous  ne  connaissons  «pi  un  rcpr«  st-i i - 
lanl  ('I  tpi i  csl  une  substance  sans  doiilc  colloïdale  :  I  amylase  ))  i  i  1 

Knliu  nous  verrons  que  pour  l’acide  nriijne  il  considère  tpi  il  s  a  g  il 
là  également  d  un  mode  d  élimination  1res  spécial. 

Nous  étudierons  dans  ce  eliapilre  les  éliminai  ions  en  elles-mêmes 
-,111s  préjuger  du  mécanisme  mlime  de  ces  ('liminal ions.  (<  csl  dire  < p •<* 
nous  ne  rev  iendrons  pas  sur  les  lliéoncs  t  p  1 1*  nousavons  loiiguciuenl  cl  u 
dires  dans  le  eliapilre  précédenl  :  roiieernanl  la  liltralimi,  la  reabsorp- 
lion  cl  la  sécrétion. 

ÜLIMI.XA  T/O.XS  IW/I  IJlt'I'l  ’S/tt.X 

(  i  relia  ni  i  ■>  ) ,  t  b  cri 01 1  (^d  ) ,  \  icloii  \  cl  Now  icka  ( ) ,  N  iclm  1  \  cl  \  .  I  Maccl 
a\ai(‘iil  les  premiers  entrevu  la  (pieslion  de  I  éliminai  ion  par  dillu- 
sion  par  le  rem  on  ce  tpu  concerne  I  alcool  t*l  1 1  \  I  it|  1  ic  ('I  I  alcool  melliy- 
litiuo  :  en  ic)i./i,  \mbard  (y>)  puis  Widmark  (ti),  reprenant  les  expé¬ 
riences  de  Nicloux,  arrivaienl  aux  conclusions  suivantes  :  la  lencur  en 
alcool  élbvliipie  esl  identique  dans  le  sang  cl  dans  I  urine  lorsque  la 
sécrél ion  urinaire  augmente  du  l'ail  d  une  polyurie  arl iliciellemenl  pro¬ 
voquée,  le  taux  d’alcool  reste  iili'iitii/uc  dans  l'urine,  contrairement  à  ce 
ipu  existe  pour  les  éliminations  par  sécrétion. 

Chahanier  (7)  (avec  1  barra  Loring)  reprit  celte  étude  cl  aboulil  aux 
conclusions  suivantes  : 

Substances  éliminées.  Les  substances  qui  sont  éliminées  par  dil- 
liision  sont  : 

\lcool  éthylique  ; 

Alcool  métliy lique  ; 

Alcool  propylique  ; 

Ether  acétique  (acétate  délhvle); 

Acétone. 

tenant  au  cldoroformc,  les  rcsullals  ne  sonl  pas  probanls. 

Les  corps  diffusés  seraient  tous  pour  Overlon  el  \mbard  des  solvants 
îles  lijto'idt's  contraireinenl  aux  corps  sccrelcs.  La  dillcrcnee  11  csl  donc 
pas  purement  chimique  ;  certains  alcools  connue  la  glycérine  sonl  secré¬ 
tés  ;  elle  serait  donc  surtout  chimico-physique. 

(1  Seulpel,  11"  3o,  i9'.>.3. 

ci)  Traite,  de  T  alcool  éthylique,  11.  Soi'.  Hinl.,  190a. 

(•'  OviaiTON.  Ilandbueh  d.  Phys.  <1.  Mnurelie.it  de  Vuqc.l,  1  < i< *7 .  I.  II.  p.  8X9. 

(/i)  Nui.ni  x  cl  Nmvickv.  .lotirn.  Phys,  et  Pal  h.  qén.,  1 9 1  •> ,  |i.  097. 

(â  1  Amiiaud,  mai  191/1. 

(6)  Widmauk.  l/'c/i.  Scarul.  d.  l'hys.,  ujiii,  I.  \\\lll,  | >|».  80-97  (cuvnjr  ru  juil¬ 
let  191/1). 

(7)  I  liese  Paris,  1917;  I  reh  uruhnj.  \eel;<  t,  I.  II.  fuse.  1. 
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Conséquences  de  la  diffusion.  La  sécrétion  |»a i  diffusion  prose i île 
eerl  unies  conséquences  importa  ni  es. 

i  La  <| liant  lié  de  substances  éliminées  esl  strictement  iirojiortion- 
nclle  à  la  (pianlilé  <1  urine  «'mise.  Contrairement  à  ce  (pii  existe  pour 
l  urée,  par  exemple  (substance  séerétée)  qui  en  cas  de  polyurie  présente 
un  taux  urinaire  plus  ou  moins  abaissé,  les  subslanees  diffusées  conser¬ 
vent  un  taux  dans  1  urine  identique  quel  < pie  soit  le  volume  d  urine 
émise;  toute  polyurie  s'accompagnera  nécessairement  dune  augmen¬ 
tation  de  1  élimination  de  la  substance  en  cause  ; 

L'examen  de  1  urine  renseigne  exactement  sur  la  composition  du 
sang  dans  ces  différentes  substances  ; 

d"  L  élimination  de  ces  substances  par  le  rem  est  absolument  indé¬ 
pendante  de  1  état  fonctionnel  du  rein  vis-à-vis  des  autres  substances 
éliminées  (Ambard  et  Chabanier). 

Gomme  1  écrit  Ambard,  «  1  alcool  ignore  la  néphrite  ».  En  cas  de 
lésion  rénale,  les  substances  sécrétées  sont  plus  ou  moins  bien  excré¬ 
tées,  les  substances  diffusées  le  sont  au  contraire  toujours  et  constam¬ 
ment  de  la  meme  façon.  On  pourrait  cependant  imaginer  qu'une  très 
forte  sclérose  rénale,  modifiant  si  complètement  la  structure  normale 
de  l’organe,  puisse  également  modifier  1  élimination  par  diffusion  ;  si  le 
fait  émis  par  Ambard  est  exact,  il  \  a  là  quelque  chose  de  vraiment 
anormal. 

Le  phénomène  de  la  diffusion  est  donc  entièrement  différent  de  celui 
de  la  sécrétion.  Existe-t-il  des  substances  intermédiaires  qui  n  obéissent 
ni  à  la  loi  de  la  diffusion,  ni  à  celle  de  la  sécrétion  ?  «  Pour  le  moment 
nous  ne  connaissons  pas  de  ces  substances  intermédiaires.  Entre  la 
diffusion  et  la  sécrétion  le  rem  fait  un  saut  brusque.  »  (Ambard.) 

Il  est  tout  à  fait  remarquable  de  constater  ces  différences  essentielles 
dans  la  sécrétion  urinaire.  Pourquoi  pour  certaines  substances  le  rein 
reste- 1 -i I  comme  inerte  P  Pourquoi  pour  d  autres  mtervient-il  par  un 
processus  sécrétoire  complexe  P  Le  fait  de  sélectionner  ainsi  les  sub¬ 
stances  < p i  d  a  à  éliminer  constitue  défi  en  Im-mcme  une  véritable  mani¬ 
festation  de  travail  «  intelligent  »  ;  on  ne  saurait  1  oublier. 

Il  serait  inexact  également  de  considérer  que  dans  I  élimination  par 
diffusion  le  rein  esl  inerte.  Le  fait  de  laisser  passer  ces  substances  consti¬ 
tue  défi  une  manifestation  d  activité.  Le  rem  ne  laisse  pas  passer  toutes 
les  substances;  certaines  pour  Cusliny  sont  retenues  dans  1  organisme 
et  ne  sont  même  pas  éliminées  par  diffusion. 

ÉLIMINATIONS  TAU  SÉCIIÉT/ON 

L  élimination  par  sécrétion  se  caractérise  par  ce  fait  que  le  rem  éli¬ 
miné  une  substance  dans  I  urine  à  un  degré  de  concentration  différente 
de  celui  qu  elle  présente  dans  le  sang. 
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Kn  général  celle  différence  se  chiffre  p;i r  un  l;m\  plus  élevé  de 
celle  substance  dans  I  urine  (pie  dans  li'  sang  ;  conime  le  fait  remarquer 
\inbard  ((  si  la  concentration  permet  de  conclure  à  la  sécrétion,  inver¬ 
sement  on  ne  peut  pas  dire  «pieu  l’absence  de  coneenl ration,  il  y  ait 
nécessairement  absence  de  sécrétion.  La  conccnlralion  uni  est  une  bonne 
caractérisl mue  de  la  sécrétion,  n  est  cependant  qu’une  caractéristique 
contingente  ». 


ETUDE  COMPARATIVE  DES  CONCENTRATIONS  DANS  LE  SA  NC 

ET  L’URINE 


Si  nous  jetons  un  regard  sur  les  concentrations  des  différentes  sub¬ 
stances  dans  le  sang  et  dans  I  urine,  nous  constaterons  immédiatement 
des  dil’lérenees  notables.  Il  suffit  de  se  reporter  au  tableau  que  nous 
avons  donné,  page  5q8. 

La  ( | na ut ité  respective  d’eau  et  de  solides  totaux  subil  des  modifica¬ 
tions  beaucoup  plus  considérables  dans  l’urine  que  dans  le  sang  sous 
I  mlliience  des  changements  de  la  diurèse  ;  lorsque  l’eau  est  absorbée 
en  très  grande  quantité,  le  taux  des  solides  peut  tomber  dans  I  urine  à 
i  ojo  ;  le  phénomène  inverse  se  produit  lorsqu’on  réduit  la  quantité 
d’eau  ingérée  ;  il  y  a  presque  toujours  assez  d’eau  cependant  pour  main¬ 
tenir  les  solides  en  solution  ;  la  principale  exception,  dans  les  condi¬ 
tions  de  vie  normale,  concerne  1  urine  d  herbivore  (sels  insolubles  des 
métaux  a  Ica  lino-  terreux). 

La  différence  essentielle  qui  parait  exister  entre  la  composition  du 
sang  et  celle  de  1  urine  réside  dans  ce  fait  que  le  sang  renferme  des  pro¬ 
tides  et  des  colloïdes  en  grande  quantité,  tandis  que  les  substances 
solides  de  I  urine  sont  constituées  presque  exclusivement  de  sels  et  de 
petites  molécules  organiques. 

La  concentration  moléculaire,  c’est-à-dire  le  nombre  total  de  molé¬ 
cules  dans  une  quantité  donnée  de  fluide  est  beaucoup  plus  élevée  dans 
I  urine  que  dans  le  sang  chez  les  individus  normaux.  Le  point  crvosco- 
pupie  du  plasma  est  presque  constamment  A  = — 0,0(1,  alors  que  le 
A  urinaire  peut  osciller  de  — —  0,07  à  — o°,  chiffres  extrêmes. 

he  rem  choisit  donc  dans  le  sang  certaines  substances  qu  II  excrète  à 
des  taux  dilferents  de  ceux  existant  dans  le  plasma.  Lerl  unes  substan¬ 
ces  sont  retenues,  d  autres  sont  excrétées ,  d  autres  enfin,  normalement, 
s°nt  retenues  et  ne  sont  éliminées  que  sous  certaines  circonstances  que 
nous  étudierons  plus  loin  (lorsqu'elles  atteignent  anormalement  dans  le 
plasma  un  certain  taux  par  exemple). 

lour  ( lambic,  Me  kliann,  Butler  et  Tulhrel,  le  besoin  en  eau  pour 
exuctiori  de  I  uree  est  beaucoup  plus  lailde  que  le  besoin  en  cuti  pour 
c  xc  1  <  I k )  1 1  dos  dilferenls  sels  (INaCI,  KCl,  CO" Ml)  ;  le  besoin  en  eau 
ne  physiologie.  111  (2°  cd.).  48 
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pour  un  mélange  à  quant îles  égales  <1  urée  cl  de  sels  est  le  même  mie 
pour  quantité  éipn\;d(‘iile  d  urée  seule. 

\ j  ii rcc  s  élève  dans  I  urine  humaine  à  des  taux  «pu  dépassent  rare¬ 
ment  /|  è  o  o/o,  mais  chez  certains  carnivores  elle  peut  atteindre  io  à 
1  r>  o/o. 

L  acide  ii ri ij ac.  est  également  concentré  dans  I  urine,  mais  I  étendue 
de  celle  eoncenlration  varie  grandement  ;  elle  esl  remarquable  chez  les 
oiseaux  où  elle  atteml  0,01  o/o  dans  le  plasma  cl  accpuert  dans  I  urine 
une  1res  liante  concentration  ;  tonie  augmentation  dans  le  volume  de 
I  urine  de  I  oiseau  est  accompagnée  d  une  augmentation  de  la  quantité 
lolalc  d  acide  urique  excrété  ;  mais  la  quantité  d  eau  s’élevant  beaucoup, 
le  pourcentage  urinaire  tombe  (Robertson). 

lai  créatinine  est  également  à  un  taux  plus  élevé  dans  l  urine  cl  il 
semble  que  le  rein  la  concentre  plus  intensément  même  que  l’urée. 

Le  \a  peut  subir  dans  1  urine  des  modifications  importantes  tenant 
soil  à  le  nourriture,  soit  à  des  états  pathologiques  ;  il  peut  s’élever  très 
exceptionnellement  à  a  o/o  ou  même  disparaître  complètement  ;  il 
varie  relativement  peu  dans  le  plasma. 

Le  A  esl  concentré  à  travers  son  passage  dans  le  rein  à  un  taux  varié, 
mais  d  esl  en  général  présent  dans  I  urine  à  un  taux  plus  élevé'  «pic  dans 
le  plasma.  Le  rein  paraît  concentrer  le  K  beaucoup  plus  régulièrement 
iiue  le  Na. 

Le  A :lll  présente  dans  I  urine  une  concentration  beaucoup  plus  éle¬ 
vée  que  dans  le  plasma  ;  il  semble  que  l’étendue  de  sa  concentration 
n  est  excédée  seulement  «pie  par  celle  de  l’urée  et  des  sulfates  ;  en  réa- 
hlé,  nous  verrons  «pic  l'ammoniaque  esl  sécrétée  par  le  rem  lui-même, 
hile  ne  doit  donc  pas  être  comprise  dans  ce  groupe. 

Le  Cn  et  le  Mij  ne  présentent  que  de  légères  modifications  de  concen¬ 
tration  :  (  uislmy  fait  remarquer  «pic  la  plus  grande  partie  du  C!a  et 
du  \lg  du  plasma  étant  bée  aux  protides  et  autres  colloïdes  échappe 
au  travail  du  rein. 

L  ion  Cl.  de  même  «pie  I  ion  Na  et  souvent  dans  les  mêmes  condi- 
I mi îs  présente  des  variations  de  concentration  très  étendues  dans 
l  urme  :  il  peut  s'élever  de  •>  ou  3  o/o  ou  tomber  à  o.  Cependant  le 
laux  de  l  il  dans  I  urine  ne  peut  être  pris  comme  indiquant  la  quantité 
de  Na  présent,  car  une  proportion  variable  de  (/I  est  combinée  avec  K 
et  comme  l’excrétion  de  K  diffère  grandement  de  celle  de  Na,  il  est 
erroné  d  exprimer  les  résultats  de  Cl  en  Nat  il  comme  on  le  fait  fré¬ 
quemment. 

Les  phosphates  et  les  sulfates  sont  concentrés  dans  1  urine  dans  des 
proportions  assez  semblables  à  celle  de  I  urée,  mais  de  nouveaux  tra¬ 
vaux  seraient  à  faire  sur  la  question. 

Lu  résumé  l’urée,  les  phosphates  et  les  sulfates  sont  beaucoup  plus 
concentrés  clans  burine  que  dans  le  plasma,  l’acide  urique  et  le  K 
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vienneul  ('i)sink’.  (v)uanl  à  Na  cl  <11  ils  montrent  des  modilicnl ions  rela- 
I i\ citiciil  peliles.  Lnlin  le  glucose  cl  les  colloïdes  ne  passe  ni  |  •as  norma- 
lemenl  dans  I  urine  (i). 


l  i  s  il Ai'i'Oli  is  i  \  i  ni;  i,  i;  i  v  i  ni  i,  i  ni  i  s\m;i  im; 

I  l  DK  I,  cm  i:  I  ItlNAlItK 

Nous  distinguerons  trois  types  de  rapports  utilises  en  clnnipie  : 

i°  La  constante  urco-sccrcloirc  d  Amhard ; 

2°  Le  coefficient  nrca  clairance  de  I  an  Slykc  : 

o°  Le  rai>i>nrt  nréitjuc  hémato-urinaire  de  Col  Ici. 

I  \  CONSTANT  K  MUCO-SKCKKTOUt  K  K  T  J.KS  COIS  1)  VMHAHI) 

Ambard,  avant  il  étaMir  la  constante  uréo-séeréloire,  a  fa  il  une  étude 
très  complète  de  la  conecnl ration  maxima  et  des  délais.  Il  aborde  ensuite 
1  élude  de  la  constante. 

Ces  recherches  d  une  importance  capitale  sonl  à  la  base  même  de 
1  élude  des  éliminations  rénales.  <  hi  peut  dire  ipie  loules  les  recherches 
ultérieures  parues  sur  la  question  ne  font  que  compléter  les  travaux 
d  \tnbard  eonnne  la  fort  bien  écrit  Van  Shkc,  sans  rien  leur  enlever 
de  leur  valeur. 

Pour  bien  comprendre  la  constante  uréo-séerétoire,  il  faut  exposer 
tout  d  abord  les  lois  établies  par  son  auteur  cl  délhnr  auparavant  les 
concentrations  maxima  et  les  débits. 


I.  CONCENTRATION  MAXIMA 


La  concentration  d  une  substance  dans  un  solvanl  esl  la  quanlilé  de 
«'('Ile  substance  dissoute  dans  un  volume  déterminé  du  solvanl  ;  celle 
iimlr  sera  pour  nous  le  litre  (d  autres  ailleurs  cl  principalement  les  \lle- 
uiauds  donnent  ioo  centimètres  cubes). 

A i m bai  < I  a  1res  justement  fait  remarquer  que  la  concentrai  ion  d  une 
substance  dans  I  urine,  à  un  niomcnl  déterminé,  dépendait  de  multiples 
contingences  (eau  ingérée,  composition  du  régime,  etc.). 

Lissi  a-t-il  proposé  avec  Papin  pour  I  élude  du  fonctionnement  rénal 
■'  concentration  la  plus  forte  sous  laquelle  le  rein  peut  éliminer  la 
SI1  islanee  en  cause  qu  il  a  dénommée  conecnl  rat  ion  maxima. 

”0,|s  étudierons  la  concentration  maxima  : 


(0  Certaines  réserves  sonl  à  faire  ici. 
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i  Isolement  pour  charnu  des  corps  renfermes  dans  l'urine,  celle-ci 
elanl  liv pol liel iquemenl  considérée  comme  rcnfermanl  ce  seul  corps  ; 

•»  Simnlhmémenl  pour  les  différents  corps. 

Nous  verrons  aussi  I  millième  réciproque  que  peuvent  avoir  I  une 
sur  I  autre  les  diverses  concentrations  maxima. 


A.  —  CONCENTRA  F  ION  MAXIM  A  DE  I.'UIIÈE 


TECHNIQUES  DE  RECHERCHE 


i°  Chez  le  chien.  —  Ambard  et  Papin  utilisent  la  technique  sui¬ 
vante  (  i)  : 

'io  grammes  de  viande  crue  par  kilogramme  sont  donnés  au  chien. 

Lan  à  volonté,  ün  la  met  dans  un  bocal  cylindrique  de  verre  d  une 
grande  dimension  et  rempli  seulement  au  tiers  de  sa  hauteur  (pour 
éviter  les  projections).  Mettre  au  fond  du  bocal  devant  renfermer  les 
urines  du  llivmol  ou  du  lluorure  de  sodium. 

Prendre  des  chiens  de  io  kilogrammes  (pour  que  les  erreurs  résul¬ 
tant  d  évaporation  de  I  urine  se  répartissent  sur  un  volume  d  urine  assez 
considérable). 

t  )n  analyse  chaque  jour  l’urée  urinaire  et  on  constate  qu'au  bout 
d  un  certain  temps  (quelques  jours),  les  concentrations  d  urée  restent 
constantes. 

Nous  signalerons  cependant  que  dans  quelques  cas,  la  concentration 
uréique  subit  de  très  grandes  oscillations;  parfois,  après  être  restée 
constante,  elle  lléchit  tout  à  coup.  Ambard  explique  ces  faits  de  la 
façon  suivante  : 

ri)  Le  régime  hvpercarné  provoque  chez  certains  chiens  de  la  diar¬ 
rhée  ;  il  suffit  alors  de  cesser  momentanément  le  régime  carné  et  de 
remettre  1  animal  «à  la  soupe  puis  de  redonner  ensuite  le  premier  régime. 
Lu  général  mais  non  toujours,  la  concentration  remonte  à  son  taux  j 
primitif.  Ambard  émet  I  hypothèse  d  une  néphrite  causée  par  les  trou¬ 
bles  gastro-intestinaux,  mais  d  ajoute  qu  il  s  agit  là  d  une  hypothèse 
non  démontrée  ; 

(i.  Schaeffer  et  M"'  Lebreton  estiment  que  lorsqu’on  donne  de  la 
viande  maigre  au  chien,  il  ne  faut  pas  dépasser  do  grammes  par  jour  et 
par  kilogramme  et  tpi  il  faut  ajouter  o  grammes  de  graisse  de  porc  j 
par  jour  (à  par  kilogramme. 

h)  L  existence  d  un  diabète  insipide  empêche  d’obtenir  la  concen-  i 
Ira  lion  maxima  par  la  technique  précédente,  \mbard  propose  de  sup- 1 
primer  l'eau  de  boisson  pendant  quelques  jours  (on  ne  peut  le  faire  sans  | 
danger  chez  certains  sujets,  surtout  chez  I  homme). 


(i)  1  rcli  Necker,  ir»i3,  I.  Ier,  fasc.  a. 
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•>°  Chez  l'homme.  Legucii,  \ n i l>n r< I  et  Chabamer  <  i)  ont  pio- 
|M)S,'  |  •> )  |a  technique  suivante  qui  leur  a  donné  d  excellents  résultats 

Ka i ro  insérer  au  sujet  eha(|ue  jour  le  eoaguluin  de  d  à  i  litres  de  lait 
débarrassé  de  son  sérum  et  additionné  de  sucre.  Du  lait  Irais  est  mis  a 
coaguler  avec  de  la  présure,  puis  jeté  sur  un  linge  lin.  Le  eoaguluin 
(>s|  additionné  de  sucre  en  poudre  à  raison  de  do  à  i«)  grammes  par 
litre  de  lait,  t  )n  peut  aromatiser  a  volonté  avec  de  I  eau  de  Heurs  il  oran- 
o-er  OU  de  la  vanille.  Le  sujet  ingère  le  eoaguluin  sans  boire  pendant 
les  deux  premiers  jours,  le  troisième  jour,  on  lui  permet  de  boire  de 
l'eau  par  petites  gorgées  à  sa  soit. 

\u  cours  de  ee  régime  la  concentration  maxiina  de  I  urée  est  atteinte 
du  troisième  au  ipialrième  jour,  exception  laite  pour  les  sujets  œdéma¬ 
tiés  dont  les  œdèmes  seraient  en  voie  de  résolution. 

Lu  concentration  obtenue  /air  celle  technique  est-elle  bien  In  concen¬ 
tration  nia.rima? 

Pour  démontrer  nue  la  concentrai  ion  obtenue  est  bien  la  concen¬ 
tration  maxiina  \mbard  a  utilise  les  moyens  suivants  : 

i°  On  injecte  à  I  animal  de  I  uree  ; 

2°  On  prive  le  sii|el  de  boisson  et  on  accumule  alors  I  uree  dans  le 
sang  ; 

3°  On  augmente  le  régime  carné. 

Dans  tous  ces  cas  la  concentration  iiréupie  de  I  urine  reste  idenlupic. 
i  ors  ni  i,  v  coNCHvrir  vriON  mvximv 

Ces  lois  édictées  par  Ambard  sont  les  suivantes  : 

La  concentration  maxiina  de  I  urée  est  indépendante  de  la  «piantile 
d  urée  éliminée,  des  autres  composants  de  I  urine  simultanément  excré¬ 
tés,  de  la  quantité  du  parenebvme  rénal  et  du  système  nerveux. 

A.  La  concentration  maxinia  de  l’urée  est  indépendante  de  tout  facteur  qui 
n’altère  pas  la  qualité  du  parenchyme  rénal. 

i°  La  conccnt ration  ina.riina  de  I  urée  est  indépendante  dans  de  lies 
larfjes  mesures  des  débits  aréiques  :  autrement  dit  la  concentration 
maxiina  de  I  urée  est  indépendante  de  la  quantité  d  uree  elumnee. 

Cette  loi  ne  peut  être  considérée  comme  exacte  que  dans  les  sécré¬ 
tions  rénales  qui  s’opèrent  dans  les  conditions  habituelles,  chez  les 
sujets  sains. 

Le  sujet  ne  change  pas  sa  concentration  maxiina  lorsqu  on  réduit  sa 
sécrétion  uréique  à  l’extrême,  ou  qu’on  la  porte  à  un  Ires  fort  débit  ;  il 
est  aisé  de  démontrer  ce  fait  en  augmentant  le  régime  azote  ;  il  sullil  de 
donner  au  siqel  une  certaine  quantité  d  urée  à  mgerer,  on  ne  peut  par 

(i)  Arch.  inl.  Phys.,  !\  décembre  iqoç),  t.  VIII. 

f'')  l.ii  recherche  de  la  coin  erilralion  maxiina  an  moyen  de  celle  technique  en  cas 
de  lésion  sérieuse  du  rein  n'rsl  nas  à  l'alni  de  l.oul  danger, 
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contre  augmenter  considérablement  la  quantité  de  viande  sans  provo- 
(pier  de  la  diarrhée,  et  consécutivement,  des  troubles  rénaux.  Il  est  plus 
difficile  de  réduire  à  I  extrême  le  débit  iiréiquc  ;  si  on  met  le  sujet  à  la 
diète  livdrique  pure  ou  si  on  lui  donne  un  régime  peu  azoté  mais  riche 
en  glucides  cl  en  lipides,  la  quantité  d  eau  excrétée  augmente,  \iuhard 
conclut  «in  il  a  nous  a  été  impossible  avec  des  régimes  de  viande  infé¬ 
rieurs  à  •>(>  grammes  par  jour,  d  obtenir  des  concentrations  maxima, 
saut  chez  quelques  chiens  présentant  des  concentrations  maxima  très 
faibles  ». 

Si  on  impose  au  rein  des  débits  uréiques  excessifs,  on  \oil  sureenir 
un  nourcuu  phénomène;  lu  coure  ni  rafion  maxima  fléchil  (i). 

Ambard  pour  réaliser  ces  débits  execssiis  a  observe  qu  il  fallait  don¬ 
ner  de  I  eau  salée  et  il  a  constaté  que,  pour  le  rem,  le  moven  de  débiter 
I  urée  en  très  grandes  quantités,  était  d  abaisser  la  concentration  à 
laquelle  il  I  émet.  Le  tableau  suivant,  résultant  d  expériences  diverses, 
montre  dans  quelles  proportions  énormes  le  rem  peut  accroître  son  débit 
uréique,  à  lu  condition  <1  abaisser  su  conccntrulion  urinaire. 


Concentration  de  l'urée 
de  l'urine  o/oo 

3  y,  G 
3G 
46,1 
5G 

n  *2 

So 

si) 

Si), Ci 


Quantité  d'urée,  éliminée 
il  raison  île  i  {  h.  par 
leilof/r.  de  chien 

45 

38,.> 

•>  i  ,i> 

1 3,5 

i) 

8,  a 
6,8 
6 


Il  résulte  de  ees  faits  : 

i°  Que  le  débit  uréique  augmente  plus  vile  que  ne  décroît  la  con¬ 
centration  urinaire  ; 

Que  le  rapport  le  plus  rapproché  entre  les  débits  uréiques  et  les 
concentrai  ions  infra-maximales  est  voisin  d  un  rapport  au  carré,  Ambard 
en  déduit  celle  loi  nouvelle. 

1  u.r  concenl râlions  mm  maximales,  les  débits  sont  proportionnels  au 
carré  des  inrerses  des  concenl ruhons  urinaires. 

dette  loi  se  vérifie  aisément  pour  des  eoiicenl rations  suh-lumles  qui 
ne  sont  pas  trop  laiblcs  ;  elle  est  laeile  à  vérifier  pour  les  débits  variant 
de  i  à  [\  ;  mais  comme  le  fait  remarquer  Ambard,  elle  n  a  qu  un  inté¬ 
rêt  théorique  et  expérimental  et  en  pratique  ordinaire;  elle  ne  joue 
guère  ; 

La  couccnlrulion  maxima  de  l  urée  est  indépendante  des  autres 
substances .  simultanément  sécrétées  dans  I  urine. 

(lelle  loi  ('dictée  par  Ambard  est  pour  lui  d  une  importance  capitale, 
nous  verrons  qu’elle  n’est  pas  admise  par  tous  les  auteurs, 


(V)  Jùiiru.  Phys.  et  Path.  <j én.,  mais  1910. 
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On  peut  dire  approximativement  (pie  l'urée  H  les  chlorures  repré¬ 
sentent  il  eux  deux  les  d//j  de  la  concenl ral ion  moléculaire  de  I  urine  ; 
purée  à  elle  seule  représente  les  •>/a  de  la  concenl  ration  moléculaire 

totale. 

Il  était  donc  tout  indiqué  d'éludicr  I  inlluence  de  I  absorption  de  Nat  ,1 
sur  la  concentration  maxima  de  I  urée  ;  on  pouvait,  des  resullats  ohle- 
iiii''.  lirer  des  conclusions  générales  pour  les  autres  suhstauces  (avec  ici 
des  probabilités  mais  non  des  certitudes). 

Vnibard  a  donc  reeberelié  si  lies  concentrations  urenpies  maxima 
étaient  iulliiencées  par  une  élé\alion  des  taux  d  excrétion  de  Nat  J.  Il  a 
d’abord  pratiqué  elle/,  un  chien  dont  la  concentration  maxima  uréitpie 
était  de  80  o/oo  des  in|eclions  sous-cutanées  de  Nat  - 1  ;  il  faisait  ainsi 
monter  l'excrétion  des  chlorures  sans  modilicr  la  concenl  ral  ion  ureiipie  ; 
mais  l’excrélion  chlorurée  restait  faible,  7>*7  * )/<)(>-  H  ulilisa  alors 
mie  autre  lecl i n kj ne  qui  consistai!  à  laire  mgerer  au  chien  par  la  sonde 
une  solution  saline  de  Nat  11  en  très  pelile  quantité  (environ  o  gr.  ao 
à  i  gramme  de  NaCl  par  kilogramme)  et  de  ne  laisser  boire,  au  chien 
que  de  l’eau  salée  à  'in  o/oo.  Il  a  obtenu  ainsi  une  concentrai  ion  de  (Il 
de  près  (le  •>  i  o/oo  dans  1  urine.  «  Or,  dans  ces  conditions,  la  concen¬ 
tration  maxima  de  I  uree  qui  chut  un  peu  supérieure  a  So  o/oo  u  elail 
pas  modifiée.  ))  Vm baril  en  conclul  (pie  ce  resullal  met  donc  hors  de 
toute  contestation  l'indépendance  dos  concentrations  de  I  uree  cl 
des  Nat  -I . 

Ambard  insiste  sur  ce  fait  que  ((  les  considérations  précédentes  ne 
s'appliquent  «pie  dans  le  cas  précis  ou  la  secrclion  d  une  substance 
(lélerminée  ne  commande  pas  directement  une  polvuric  rendant  impos¬ 
sible  le  niaiiil  icn  de  la  concenl  ral  ion  maxima  d  une  autre  substance. 
Quand,  par  exemple  chez  un  chien,  il  provoquait  une  polyurie  par 
injection  surabondante  de  sol,  la  concenl  ral  ion  ureiquc  s  abaissait  cl  il 
ne  pouvait  en  être  autrement,.  » 

Ambard  fait  remarquer  dans  la  troisième  édition  de  son  livre  que  les 
expériences  avec  Nat  11  ma  soiil  pas  deeisixes  car  ((  une  ingestion  abon¬ 
dante  de  Nat  11  (pu  esl  nécessaire  pour  relever  le  taux  du  NaCl  urinaire 
altère  par  elle-même  la  séerclion  rénale  lait  sur  lequel  ILilherv  a 
insisté  à  très  juste  litre,  et  notamment  le  pouvoir  de  concentrer  ». 

Il  conclut  <(  qu  il  est  impossible  d  augmenter  sensiblement  le  taux  du 
Nat  11  dans  I  urine  sans  faire  tomber  en  meme  temps  la  concenl  ral  ion 
maxima  ». 

Ambard  étudie  alors  I  inlluence  de  I  excrétion  <lu  sucre. 

Il  fait  remarquer  (pion  trouve  dans  la  littérature  des  concenl  ral  ions 
simultanées  très  élevées  de  I  urée  et  du  sucre  (  liez  les  diaboliques  cl  les 
chiens  dépaneréatés.  Lui-même,  chez  une  lemme  dont  la  concentra¬ 
tion  maxima  uréique  était  de  . > t >  o/oo,  a  pu,  par  la  pblorizme,  hure 
apparaître  •>.»  o/oo  de  glucose  dans  les  urines  sans  laire  \arior  sciisi- 
blement  la  concenl  ral  ion  de  I  urée. 

liai  s  appuyant  sur  les  fa 1 1 s  précédenls,  \mbard  considerail 


comme 
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démontrée  celle  loi  capitale  rie  I  indéjiendance  des  concentrations 
mnxirna  : 

((  Le  pouvoir  concentrateur  du  rein  n’est  pas  une  actixilé  globale  por¬ 
tant  sur  I  ensemble  des  substances  < j u  il  sécrète  ;  le  rein  appliipie  à 
I  excrétion  de  cluupie  substance  une  activité  de  concentration  spéciale 
•  1 1 1  il  ne  saurait  faire  passer  d’une  substance  à  une  autre.  Lorsque  le  rein 
a  épuisé  par  exemple  sa  capacité  de  concentrer  I  urée  à  qo  0/00,  il  pourra 
en  meme  temps  concentrer  (Il  à  3,  8,  10  0/00  sans  une  la  concentra¬ 
tion  uréique  en  soit  influencée.  C’est,  si  l’on  veut,  pour  les  concentra¬ 
tions  urinaires  une  loi  analogue  à  la  loi  de  Dalton  pour  les  gaz,  d  après 
laquelle  dans  une  enceinte  fermée  où  se  trouvent  plusieurs  gaz,  la  ten¬ 
sion  de  chaque  gaz  est  indépendante  des  autres  gaz  simultanément 
présents.  » 

Dans  la  troisième  édition  de  son  lixre  \mbard  est  moins  affirmatif 
dans  ses  conclusions  :  <<  les  laits  sont  trop  peu  nombreux  et  trop  minces 
pour  autoriser  une  cornichon.  \  T  a  1  s  ils  permet  lent  cependant  une  pré¬ 
somption,  < 1 1 1 1  pour  nous  est  en  laveur  d  une  indépendance  des  concen¬ 
trations  maxima  ». 

Objections  à  la  théorie  de  l'indépendance  des  concentrations  maxima. 
—  Chaussin  (1  )  a  attaqué  \ivement  cette  loi  de  1  indépendance  des  con¬ 
centrations  maxima,  il  conclut  à  un  antagonisme  de  concentration  entre 
les  principales  substances  dissoutes  dans  1  urine  de  I  homme  et  des  her¬ 
bivores. 

Les  objections  qu  il  fournit  sont  de  très  inégale  valeur. 

Première  objection .  —  «  Chez  le  chien  normal,  écrit  Chaussin,  nous 
axons  vu  qu  après  avoir  fixé  à  i5  0/00  la  concentration  maxima  de  ViLl 
chez  le  chien  normal,  Ambard  a  ensuite  trouvé  '10  0/00  chez  un  cluen 
dont  la  concentration  maxima  do  I  urée  était  de  80  0/00  ;  la  concentra¬ 
tion  maxima  de  I  urée  chez  le  chien  normal  étant  de  1  •».>  0/00.  » 

Il  x  a  là  une  erreur  de  texte  ;  Ambard  tout  d’abord,  comme  nous  le 
verrons  plus  loin,  a  étudie  non  la  concentration  maxima  du  xaCI,  mais 
de  (11.  I)  autre  part  il  n  a  jamais  obserxé  le  clnlfre  de  \ o  0/00,  mais  de 
•j  \  0/00. 

Mn lin  Ambard  insiste  sur  ce  point  que  la  concentration  maxima  du  Cl 
est  difficile  à  établir,  nous  verrons  plus  loin  pourquoi. 

(les  chiffres  rectifiés,  il  subsiste  celle  objection  que  ses  animaux 
n  étaient  j »a s  à  leur  concentration  maxima  :  le  fait  pouxail  parfaitement 
jirovenir  de  ce  que  leur  rein  n  était  pas  normal.  Le  fait  qu  il  a  voulu 
démontrer  et  qu  il  semble  avoir  démontré  r  es!  que  la  concentration  de 
l'urée  jiouvail  rester  à  un  taux  identique  cl  élexé  dans  I  urine  alors  que 
l’excrétion  chlorurée  se  modifiait  dans  un  sens  ou  dans  I  autre. 


1)  Thèse,  i()2o,  Fnc.  Sciences. 
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Deuxieme  objection.  Ainbard.  écrit  ( '.lia iissin ,  ;i  successivement 
('■mis  ces  deux  idées  :  la  première  c  est  tpi  il  existait,  comme  I  a  montre 
avec  ses  élèves,  une  dissociation  fonctionnelle  très  accuser  en 
■>  oloaie  rénale  pour  1  ’éliminalion  de  INaCl  cl  de  I  nree  ;  la  seconde 


na 


c  egt  (|ue  l  isolonie  des  ('oneenl ral ions  niaxima  se  conserve  lorsque  le 
rein  s’altère  (Anibard  et  \.  Weil).  (Ihniissin  voit  dans  ces  deux  idées 
une  certaine  contradiction. 

Nous  uarons  plus  loin  en  réalité  qu'il  n  en  csl  rien,  lorsque  nous 
étudierons  la  question  des  seuils  ;  nous  verrons  que  les  éliminations  de 
certaines  substances  à  seuils  comme  le  Nat  il  peuvent  être  troublées  alors 
que  la  concentration  niaxima  n'est  pas  tom  bée  ;  il  existe  simplement 
un  trouble  dans  la  mobilité  des  seuils  (néphrite  Iixdropigène).  Il  ne  tant 
pas  confondre,  comme  paraît  le  faire  Cliaussin,  les  modifications  «les 
s  des  concentra  fions  maxuna. 


si 


cl  ce 


Troisième  objection.  —  Si  on  étudie  les  urines  émises  de  lacon  Irac- 
I jon née  durant  la  période  de  >'\  heures,  on  constate  que  : 

H)  Le  débit  urinaire  est  moindre  pendant  la  nuit  que  pendant  le  jour 
(l'ail  déjà  signalé  autrefois  par  (iley  et  lîicbet)  ; 

b\  La  concentration  des  chlorures  et  leur  débit  sont  beaucoup  plus 
faibles  pendant  la  nuit  que  pendant  le  jour  ; 

c)  \ux  faibles  concentrations  nocturnes  des  chlorures  semblent  eor- 
respondre  de  fortes  concentrations  de  Tarée;  il  existerait  un  véritable 
antagonisme  de  concentration  entre  l'urée  et  les  chlorures.  Cliaussin  a 
successivement  étudié  le  mode  d'élimination  de  1  urée  et  des  chlorures 
dans  les  urines  fractionnées  en  se  soumettant  lui-meine  a  des  legnnes 
très  différents  (régime  azoté  moyen,  régime  hypoazoté  ;  régime  hyper- 
azoté;  il  faisait  varier  au  cours  de  ces  dilferents  régimes  la  quantité 
d'eau  ingérée,  la  quantité  de  NaCl)  ;  malheureusement  ces  temps  d  ob¬ 
servation  étaient  trop  courts  et  les  modifications  de  régime  poi  fuient 
sur  des  laps  de  temps  beaucoup  trop  limites,  en  sorte  que  les  lesultats 
obtenus  dans  les  urines  pouvaient  parfaitement  etre  influences  pai  lis 
régimes  précédents. 

Chaussin  étudiait  d  une  part  la  concentration  respective  dans  (liuqui 
échantillon  de  1  urée,  des  chlorures,  la  ion  cent  rat  ion  globale  (  point  <  i  vo- 

scopique),  le  rapport  — ^  j110- — —et  en  lin  ce  qu  il  dciiommail  \ecart-(on- 

centration  :  cesl-à-dire  la  dilfércnce  qui  existait  entre  la  concenti ation 
la  plus  faible  i‘l  la  eoncenlration  la  plus  lorte  pendant  la  meme  pci  iode 
de  4  heures. 

Dans  ces  différents  régimes,  si  on  ingéré  de  faibles  doses  de  sel,  on 
constate  ce  fait  d’ordre  général  :  une  forte  concentration  le  jour  et  une 
faible  concentration  la  mut  pour  les  chlorures,  donc  un  ecnrt-i  once-ti¬ 
tration  élevée.  Si  on  amj mente  la  dose i  do  Nat  il  mgere,  les  concenti  allons 
croissent  pendant  le  jour  et  pendant  la  nuit,  mais  plus  la  nuit  que  le 
jour,  d  (‘ii  résulte  que  I  écart-concentration  diminue.  Si  I  ingestion  d< 
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N  a  Cl  osl  très  élevée,  on  arrive  à 
île  :».)  grammes  t|m  paraît,  être  la 
bien  ne  pouvoir  rire  dépassée  et 
\ (‘ men I  vers  (I  ;  la  ronreiilralion  | 
1rs  émissions. 


mie  courent  rat  ion  urinaire  de  NaCl 
eoneenl ml um-lini ilc,  car  elle  paraît 
I  écart-concentration  tend  progressi- 
mraissait  rester  îdenlnpie  dans  toutes 


"ii  cludie  maintenant  la  rnnrcn! ration  urriuiie,  on  constaterait 
«pi  r 1 1  régime  livpot  liloruré,  lorsipir  I  érarl-roiirenlration  des  chlorures 
est  grand,  relui  de  I  urée  lest  également  et  varie  en  sens  inverse;  à 
mesure  ipi  on  augmente  la  dose  de  \a(ll  ingérée,  l  écart-concentration 
de  I  urée  diminue  et  lorsipi  on  alleml  la  concentration-limite  des  chlo¬ 
rures  avec  I  élimination  à  taux  constant,  on  tend  également  à  nue  éli¬ 
mination  à  taux  constant  pour  l'urée. 

K  il  réalité  la  somme  de  (eu  -f  :C|)  varie  peu  malgré  les  variations  de 
:  il  et  : (  ! I  (  i  ) . 

(Iliaussin  conclut  ipi  il  existe  une  eoneenl  mlion  t/lobule  inu.rlma  dans 
I  urine;  celle-ci  correspondrait  à  une  valeur  calculée  pour  eu  +  SCI  = 
—  environ,  et  comme  I  urée  et  les  chlorures  représentent  environ 
les  trois  ipiarls  de  la  concentration  moléculaire  totale  de  l'urine,  la 
concentration  globale  maxirna  serait  de  —  3°. 

Pour  réaliser  la  concentration  maxirna  des  chlorures,  il  faudra  se 
mettre  au  régime  hypoa/oté,  et  pour  la  détermination  de  la  concentra¬ 
tion  maxirna  de  I  urée  en  régime  bypocbloruré. 

(lhaussm  a  étendu  ses  recherches  aux  herbivores  :  chez  ces  derniers 
1  élaborat  ion  de  la  nourrit  lire  végétale  fait  apparaître  dans  l'urine  une 
ipiantité  de  carbonates  alcalins,  principalement  de  (3)  Ixll,  «pu  se 
trouvent  dans  une  proportion  tout  à  lait  comparable  à  celle  des  chlo¬ 
rures  dans  l’urine  humaine  ;  les  chlorures  deviennent  dans  I  urine  des 
herbivores  des  éléments  de  second  plan  ;  (lhaussm  a  recherché  dès  lors 
les  variations  réeiproipics  des  concentrations  de  l’urée  d  une  part,  des 
carbonates  alcalins  cl  des  sels  «pu  par  calcination  se  transforment  en 
carbonates  alcalins  de  l'autre;  en  faisant  varier  I  alimentation  il  a 
observé  des  variations  antagonistes  de  concentration  entre  I  urée  d  une 
part  et  le  global  alcalin  de  1  autre,  les  variations  se  faisant  suivant  un 
rythme  dont  la  période  est  d  environ  3  jours. 


(i)  oi  i  représentant  le  point  cryoscopique  d’une  sol  ni  ion  dans  l’eau  <  j  1 1  i  contien¬ 
drait  la  même  <]iianlilê  d’urée  que  l'urine,  de  même  pour  (il  11 
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n  cl  jif  représenta n I  les  concentrations  pour  ion  de  l’uree  et  des  chlorures;  ho  et  as. a 
sont  les  poids  moléculaires  respectifs  de  l  uree  et  des  chlorures  et  iS,a  un  coellieient. 
K  éc;i lenien I  un  roeflieienl  qui  intervient  pour  les  chlorures  en  raison  de  leur  disso¬ 
ciation  éleel roi  v  tique. 
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Cliaussin  conclut.  i|i i ’À m h;i rd  n'a  jamais  réalisé  simultanément  les 
eoneonlral ions  niaxima  de  l'urée  el  des  eldornres  cite/  le  elden  «  el  celle 
réalisation  eût-elle  été  obtenue  ipi'elle  n’aurait  pas  établi  <pie  eha< | ne 
substance  passait  ('onnne  si  elle  était  seule  ». 

Nous  ne  saurions  souscrire  à  des  conclusions  aussi  péremptoires  ; 
les  expériences  de  Cliaussin  inanipienl  par  bien  des  points  d  nue  pre- 
civiun  el  d'une  netteté  <pii  sont  indispensables  pour  émettre  mie  pareille1 
néü'alion.  I  )  aul re  part ,  li‘s  doses  exeessix  es  de  N  a  Cl  prox  oepien  I ,  comme 
montré  Vmharel,  une  xérilalde  néphrite'  el  une  chute  de  la  coneen- 
I  |-;i  lion  niaxima  uréiipie  ;  d'autre  part,  la  production  de  poix  une  dans 
certains  cas  modifie  la  valeur  de  ces  résultats,  lait  sur  letpiel  a  insiste' 
\,i,|iarel.  Nous  axenis  t  le'-  jà  noté  la  brièveté  ele's  pénoele-s  d’ohserx  al  ions 
de  Cliaussin,  e-n  sente  epi»1  C  i  1 1  11  ne-ne  »•  des  réidmes  sur  la  sécrétion  <  le* 
]'mine  pouvait  aisément  eliex auelier.  tënlin  ces  expeuie-nee-s  ont  porté 
sur  un  seul  mdixidu,  toujours  le  meme',  e  •  I  e'Iles  seuil  I  <  »  1 1 1  el  eut  rallier 
la  conx  ieiion.  L'existence'  chez  un  mdixidu  à  régime  elélermine  d  un 
certain  antagonisme  appare'iil  entre  la  ce mee'iit rat  nui  cldoruree  <lu  jour 
et  la  cetneenlral  ion  ureiepie  de  la- nuit  lia  ein  s<u  rien  il»1  contraire  a  la 
théorie  e  le-  I  melépendani'c  «les  concenl  rat  lems. 

Si  e  a  i  peut  e>l)jecler  à  \nihard  epi  il  n’a  peu  L-e'l  re*  pas  absolument 
eihle'im  les  concentrations  niaxima  liiez  ses  animaux  el  e'xpi'i  ie'iicc  (<t  epu 
n’est  pas  prouvé,  les  reins  de  ses  animaux  pouvant  être  anormaux)  e  - 1  si 
on  pe'iil  regretter  tpi  il  n  ail  pas  l’ourm  dans  se-s  puhheal iteiis  un  (dus 
üianel  neun lut-  il  expériences,  eui  peut  laire  a  (ihaiissm  a  plus  toi  le  rai¬ 
son  celle  eriliepie  capitale  de*  piju'er  sur  les  résultats  tehlenus  par  I  oliser- 
vation  d  un  seul  sii|el  ;  nous  lui  objecterons  ei-alenienl  ejne  scs  ohs»*r\a- 
liuns  portent  sur  NaCI  et  epi  il  eût  été  plus  eorre-el  de  li's  faire  porter 
sur  (  11. 

Nous  ne  saurions  oublier  epie  ce's  e\|)énenees  sont  longues,  dehealcs 
cl  ipi  il  est  plus  facile  de  eriliepier  < p i< '  el  expérunenler. 

A  notre  axis,  les  lois  d  \mhtinl  su  hsisl  ru  I  iiiiihji'c  les  objections  de 
Chnitssiii.  elles  demanderaient  suu|»lenient  de  plus  complcle-s  verili- 
calions.  I  e  >  1 1 1  <  -  la  epieslion  porte  sur  I  indejiendntiee  drs  cou  cru  I  l'iil  mus . 
I)i)il-on  admellre  epie  le  rem  puisse  coneenl  rer  uidepenelammenl  les 
différentes  substances  comme  le  veut  \mhard,  ou  epie  ces  substances 
înlliienl  toujours  I  une*  sur  I  autre  en  ce  epu  coneerne  leur  coneenl  ra¬ 
tion  dans  I  urine,  comme'  le  xeidenl  Ciislmv,  Kuminer,  etc. 

Le  fait  de  constater  des  variai  unis  en  sens  mxerse  eles  deux  concen¬ 
trations  n  mebepie  pas  epie  ces  variations  soient  indispc-nsables.  Ihi 
reste-,  Ambard  n  a-l-il  |>as  hii-mème  constate  epie  pour  accroître  son 
débit  uréiepie,  le  rem  abaisse  sa  eeuiecnl  rat  ion  urinaire,  eir  cet  abais¬ 
sement  est  obtenu  e ■  1 1  donnant  de  l’eau  salée. 

Que  les  concenl  rat  ions  de'  Nat  11  el  de  I  urée  puissent  millier  I  uni'  sur 
1  autre,  il  semble  dilliede  de  ne  jias  I  admellre',  mais  epi  elles  iiillueiil 
nt'cessaireiiienl  et  obhüaloire'inenl  et  epi  il  n  existe  pas  ele  i  e  mei-nl  ra I  ion 
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maximn  propre  à  chacune  «le  ces  «leux  substances,  c’est  ce  «pii  n’esl 
pas  démontré.  Nous  reviendrons  sur  ce  point. 

.1  La  ennemi  ralmn  maxima  de  I  urée  est  indépendante  de  la  ipian- 
tilé  du  parenchyme  rénal. 

Bradford  (1  )  et  d’autres  auteurs  ont  soutenu  «pie  la  réduction  du 
parenchyme  rénal  abaissait  la  concentration  urinaire.  Amhard  et  Papin 
en  ligaturant  l«ks  artères  de  la  moitié  «I  un  rem  (9)  et  en  supprimant 
ainsi  une  partie  du  parenchyme  rénal,  ou  en  pratiquant  la  néphrecto¬ 
mie  unilatérale  ont  démontré  «pie  la  concentration  maxima  ne  change 
pas  (en  dehors  «I  une  variation  temporaire  de  quelques  jours,  9  à 
.1  |oiirs  environ).  Même  constatation  peut  être  faite  après  la  néphrecto¬ 
mie  chez  I  homme. 

La  ennemi ralinn  ma.nma  de  I  urée  esl  indépendante  du  système 
n erreur  exl  ra-rénal. 

L’énervation  d’un  rein  11e  modifie  pas  son  pouvoir  de  concentrer 
!  urée. 

15.  La  concentration  maxima  de  l’urée  est  fonction  de  la  qualité  du  paren¬ 
chyme  rénal. 

Le  pouvoir  de  concentrer  esl  une  des  fonctions  importantes  du  rem  ; 
Guyon,  Albarran,  Légué u  ont  depuis  longtemps  insisté  sur  ce  fait  «pie 
les  sujets  atteints  «le  lésions  rénales  accusées  émettent  des  urines  peu 
concentrées.  La  faible  teneur  en  principes  divers  des  urines  des  néphri- 
liques  chroniques,  leur  faible  densité,  est  un  caractère  «pu  a  été  reconnu 
depuis  fort  longtemps  ;  ces  urines  sont  souvent  des  urines  polvuriques, 
ce  qui  peut  être  au  point  «h*  vue  de  I  élude  de  la  concentration  maxima 
une  cause  d’erreur.  Legueu,  Amhard,  Papm,  fïeilz-Bover,  Moreno 
ont  étudié  systématiquement  chez  I  homme  et  I  animal  la  concentration 
maxima  de  l’urée  en  fonction  de  l’état  du  rein. 

a)  La  concentration  maxima  s’abaisse  à  la  suite  de  lésions  expéri¬ 
mentales  du  rein  (Amhard,  Papin,  A.  Weill)  ; 

h)  L  abaissement  de  la  concentration  maxima  coïncide  en  général 
avec  d’autres  troubles  fonctionnels  du  rem  (abaissement  de  la  constante 
par  exemple)  (Amhard). 

Chien  : 


Coneenlralion  maximn  . 

(  nnslnnle  u réo-secréloi re 
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(1)  Jour  h  of  I*  h  y  si  ol.,  1889,  I.  WIN,  p.  m->. 

(•))  Dans  et*  cas  1 101 1  s  pensons  rouirai tenienl  à  \inl>nnl,  tpie  le  rein  non  liiralure 
peut  se  Irnnver  lésé  (Voir  plus  loin), 
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Il oin mes  : 


Coure  titration 
tna.vima 

A  en  te  min 

Conslantr  ure * 
sécrétoire 

56 

0,35 

o,o65 

56 

0,87 

°>°7 

/|2 

o,3 1 

0,0  .>5 

0  2 

o,G5 

0,1/10 

29 

0,6/1 

0,1 60 

20 

0,87 

0,2lS 

17 

0,82 

0,218 

I  I 

2,5o 

1 

c)  L’abaissement  tic  la  concentration  maxnna  coïncide  avec  des 

lésions  histologiques  du  rein.  . 

Ambard,  A.  Mayer,  Rathery,  Schaeffer  ont  constaté  que  la  diminu¬ 
tion  de  la  concentration  maxima,  les  altérations  cytologiques,  les  modi¬ 
fications  de  la  composition  chimique  du  tissu  rénal  variaient  ensemble 

et  dans  le  même  sens.  / 

Chez  un  certain  nombre  de  chiens  sains  ou  spontanément  ncpliri- 
tiques  ils  ont  recherché  la  concentration  maxima  en  uree  de  I  urine, 
la  constante  lipocytique  (teneur  en  eau  o/oo,  pourcentage  du  V  pour 
!  oo  grammes  frais)  et  les  lésions  histologiques. 


Concentration  maxima  et  poids  du  rein.  —  On  ne  constate  aucun 
rapport  entre  ces  deux  facteurs. 


Concentration  maxima  et  état  cytologique.  —  Dans  les  cas  ou  la 
capacité  fonctionnelle  est  extrêmement  diminuée,  on  trouve  en  général 
de  graves  lésions  histologiques.  Dans  les  cas  où  I  atteinte  est  moyenne, 
les  lésions  paraissent  au  premier  abord  peu  marquées;  on  s  aperçoit 
cependant  aisément  qu'un  grand  nombre  de  tubes  présentent  des  lésions 
cytologiques,  lésions  qu’on  ne  peut  déceler  sur  les  reins  <1  autopsie 
recueillis  après  la  mort  et  profondément  altères  de  <e  fait. 


Concentration  maxima  et  composition  chimique  du  tissu  icnal. 

A  l'état  normal  la  composition  chimique  du  tissu  rénal  varie  peu  ;  par 
exemple,  la  teneur  en  phosphore  lie  aux  lipoïdes  oscille  peu  autom 
d  une  valeur  (constante  lipocytique).  Dans  les  cas  où  I  état  lonctionnel 
du  rein  est  très  mauvais  (concentration  maxima  1res  abaissée  >  la  teneui 
en  phosphore  hé  aux  lipoïdes  est  toujours  de  beaucoup  mb  rieuie  a  la 
normale.  Dans  les  cas  où  1  alteration  fonctionnelle  est  moins  toile  on 
trouve  une  diminution  moins  considérable. 

On  peut  donc  dire  (pi  il  existe  un  parallélisme  entre  1  état  de  la  con¬ 
centration  maxima,  la  structure  histologique  et  la  composition  chimique 
du  tissu  rénal. 
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'  '  1  11  ls  N  OHM  \  f  I  DI  |  \  (  ;|IM  :  I  \TI<  \TI<)\  M  \  XIM  A  DK  I  I  lu.  i; 

<  lie/  1  homme  sain,  la  concentration  ma\mia  parait  èlre  de  h(i  0/00 

<  die/  le  el  lien,  la  eoiieenl  ral  ion  maxima  esl  an  voisinage  de  1  :><>  0/00, 
(ilie/.  le  elial,  (  ! 1 1  s 1 1 1 1  >  donne  le  chiffre  de  1  no  0/00. 


11.  CONCENTRATIONS  MAXIMA  DES  Al  TRES  SC  US  TANCES 

QEE  /.'CRÉE 


Nous  sommes  obligés  de  rcconnailrc  « 1 11e  les  documents  ici  manquent 
| »rcs< | ne  eomplelemenl  el  une  des  oh|eclions  ijii  011  peul  faire  à  la 
llieorie  d  Anihard  sur  les  concenl ral  1011s  maxima  c  est  < j  1 1  elle  esl  basée 
presque  exclusivement  sur  l'élude  de  I  urée. 

lia  concenl  ral  ion  de  rel  iantes  substances  comme  (11,  comme  le  glu¬ 
cose  ne  peul  se  juger  en  comparait  simplement  le  taux  de  la  subslanre 
dans  l(>  sang  el  ce  même  laux  dans  I  urine  ;  un  nomel  élément  in  1er- 
xienl  ici.  e  esl  le  seuil,  \mhard  eslnne  ipie  seul  le  chiffre  représenlanl 
I  c.rces  sur  le  seuil  dml  enlrer  en  ligne  de  compte  pour  apprécier  le  Ira- 
\ad  de  concenl  ration  du  rem  ;  dans  celte  façon  d  ’cnxisager  les  choses, 
le  rem  concenl ferait  toujours  ces  substances  même  dans  le  cas  où  cel¬ 
les-ci  seraient  en  quantité  plus  liasse  dans  l'urine  que  dans  le  sang 
Nous  reparlerons  plus  loin  de  cette  question  des  seuils. 

Concentration  maxima  du  chlore.  Nous  él udierons  ici  non  le  \a(d 
mais  le  (  d  ;  nous  considérons  axer  \mhard  la  sécrétion  au  poml  de  \ue 
loimpie  (ù  non  pas  moléculaire.  Anihard  fait  remarquer  I  extrême 
dilliculté  de  la  recherche  expérnnenlalc  de  celle  concentration  ;  en  elfet, 
pour  I  obtenir,  il  faudrait  une  élévation  du  taux  de  (d  dans  le  sang  Ici- 
lement  forle  tpi  «die  déterminerait  des  troubles  de  I  organisme  ;  mais 
dans  ce  cas  il  ne  s  agirait  plus  d  un  phénomène  phx  smlogique  el  on  ne 
pourrait  appeler  celte  concenl  ration  urinaire  :  concentration  maxima. 

\mbard,  apres  avoir  admis  que  1  lie/.  I  animal  celle  concenl  ration  était 
de  (|  o  un,  put  obtenir  des  concenl  ral  ions  plus  élevées  :>  \  0/00  il  I a  1  - 
sail  ingérer  au  (  bien  une  solution  concentrée  de  \a(d  cl  I  empêchait 
de  boire). 

(liiez  I  homme  il  11e  donne  |  »  a  s  de  clnllre  de  concenl  .ration  maxima 
el  admet  qu'une  concentrai  ion  de  10  à  1  1  0/00  esl  fréquente  et  qu  on 
peut  même  constater  une  concentration  de  i.'i  à  1  \  0/00. 

(lhaussin  dans  ses  expériences  sur  I  homme  admet  comme  cbilfre  de 
concentration  maxima  celui  de  ‘>.\  0/00  de  Nat  11,  cbilfre  voisin  de  celui 
Iromé  par  Vmhard,  Anihard  donne  le  clulfrc  de  tll  id  à  1  \  0/00, 
(lhaussin  le  chiffre  en  !\a(  11  u.'\  0/00  ce  qui  fait  en  (Il  1  [\  ,(>  0/00  environ. 
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Concentration  maxima  du  sodium. 

H  (  i .  IVskell,  il  exislerail  mu 


I 


(Mil 


.  \\  D, 


IX  ll's, 


.1.  w.  s. 


quelle  *1*11 


>  soil  la  forme  sous  la 


me 


coneenl  ral  ion  maxima  de  Na 
Na  esl  éliminé. 


Concentration  maxima  du  glucose.  Les  seules  observai  ions  noires 
celles  de  Uoiiehardal  (jni  a  Irouvé  elle/.  I  homme  une 

‘  liislmv  donne  les 


par  \mbard  so 

coneenl ral ion  urinaire  de  glucose  de  i  i»  o/oo. 


chiffres  de  pins  de  10  o/o  elle/  I  homme  t 
coneenl  ral  ion  maxima  elle/  ee  dernier  sérail  m 
chez  l’homme. 


i  s, h  o/o  i 


/ 

me 


>/,  le  elnen  ;  la 
plus  liasse  tpie 


Rapport  des  concentrations  maxima  entre  elles.  \mhard  esl  ici 
1res  prudcnl .  car  tout  en  admellanl  tpie  I  acte  de  eoneenlrer  esl  indi¬ 
viduel  pour  ehaipic  substance,  il  éenl  : 

<(  I  ,a  pénurie  de  nos  documents  sur  les  eoneenlralioiis  maxima  des 
diverses  siihslanecs  lie  nous  permel  pas  de  nous  prononcer  d  une 
manière  ferme  sur  leurs  rapports.  ))  Il  l'ail  remanpier  siniplemenl  ipie 
les  coneenl  ral  ions  maxima  de  I  urée  oo  o/oo,  cl  du  glucose  i  in  o/oo 
jiaraisscnl  èlrc  isomoleeulaircs.  Mais  pour  le  t  .1  il  rceouuail  qu  on  ni* 
peut  jias  démontrer  tpi  il  en  soil  < l«*  même,  par  smir  de  I  uupossihihlr  de 
surélever  siiHisammenl  le  taux  du  (11  sans  leser  la  cellule  rénale.  Il 
conclu I  tpie  ((  la  tendance  des  cellules  rénales  sérail  d  éliminer  loulcs 
les  substances  à  des  coneenl  ral  ions  îsonioleeulaires,  si  des  phénomènes 
eoneoimlanls  et  impossibles  à  écarter  ne  s  opposaient  dans  ecrlams  cas 
à  la  réalisation  de  cetlc  tendance  ». 

Nous  ne  reviendrons  pas  ici  sur  la  discussion  <pie  nous  axons  longue- 
mcnl  exposée  à  I  éludé  de  la  concentrai  ion  ureupie  louchant  I  indépen¬ 
dance  des  coneenl  ral  ions  maxima. 

(les  limbes  de  eonecnlralion  paraissenl  être  fixées,  pour  (lusimx,  par 
1  énergie  nue  le  rem  peut  apporter  a  agir  eonlre  la  pression  osmol upie. 

Or  celte  énergie  esl  remanpiahlemenl  ('levée,  une  solution  de  io  o/o 
d  urée  oppose  une  résistance  correspondaiil  a  une  pression  de  on  atmo¬ 
sphères  ((  luslinx  ). 

L  exislenee  d  une  eoiieenlralion  maxima,  e  est-a-dire  d  un  pourcen¬ 
tage  de  subslanec  (pie  le  rem  ne  peu!  dupasscr  pour  I  éliminer  exige 
également  par  eonséipienl  tpi  on  cnxisagc  ee  <pi  \mbard  appelle  le 
volume  u  ri  nuire  mini  muni  obligatoire,  (pu  sera  le  plus  pelil  xolunie 
urinaire  nécessaire  à  I  excrétion  des  substances  solides.  (  <e  xolunie 
obligatoire  ne  se  relrouxe  pas  clic/  le  sii|(‘l  normal  au  régime  ordinaire  ; 
ce  dernier  n’excrète  aucune  de  ces  substances  à  leur  eoiieenlralion 
niaxuna  ;  le  volume  urinaire  dit  normal  ne  représente  donc  (pi  un 
volume  fortuit  en  rapport  avec  le  régime  ingéré. 

Ciishny  (i)  explique  la  concentrai  ion  maxima  d  une  substance  deler- 
ou née  par  le  taux  de  concentration  maxima  de  celle  substance  dans  les 
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tubes  permet tant  à  ceux-ci  de  réabsorber  l’eau.  D’après  celte  théorie, 
les  concentrations  maxiinu  cessent  d’être  indépendantes  les  unes  des 
autres,  car  la  présence  d  autres  substances  dans  le  liquide  des  tubes 
modifie  la  tension  osinotupie  et  1 1 1  11  ne  nécessairement  sur  les  facultés 
d  absorption  des  cellules  tubulaires.  Toute  la  théorie  sécrétoire  de 
Gushny  est,  fondée  sur  ce  principe.  Nous  devons  cependant  faire  remar¬ 
quer  <pi  il  existe  pour  chaque  substance  un  degré  de  capacité  de  réab¬ 
sorption  maxiinu  < p  1 1  est  différent  pour  chacune  d’elles  et  ces  capacités 
paraissent  être  indépendantes  les  unes  des  autres.  Cushnv  admet  donc 
des  concentrations  maxinia  théoriquement  indépendantes  tout  en  recon¬ 
naissant  qu’elles  peuvent  influer  l'une  sur  l’autre.  Il  semble  y  avoir  là 
une  certaine  contradiction. 


II.  —  DÉBITS 


Lorsqu  on  étudie  la  courent  rat  ion  d  une  substance  dans  l’urine  on 
cherche  à  quel  taux  de  dilution  le  rein  excrète  celle  substance. 

Lorsqu  on  étudie  le  débit  de  cette  substance  dans  I  urine,  on  cherche 
à  établir  la  i/mm/f/é  de  celle  substance  que  le  rem  excrète  dans  un  temps 
donné. 

Définition  du  débit.  —  Le  débit  est  donc  :  la  (juantité  en  poids  de 
relie  substance  éliminée  en  un  temps  donné. 

Choix  d'une  unité  horaire.  ~  La  délinilion  du  débit  exige  donc  le 
choix  d  une  unité,  et  celle  unité  doit  être  toujours  la  même  afin  «que  les 
mesures  soient  comparatives  :  I  unité  choisie  a  été  24  heures. 

Le  choix  de  celle  unité  a  une  grosse  importance,  nous  verrons  plus 
loin  ( p  1  elle  se  heurte  à  certaines  difficultés  expérimentales.  Nous  ver¬ 
rons  ipie  I  élude  des  débits  doit  être  envisagée,  pour  être  correctement 
observée,  au  cours  d  une  diurèse  assez  courir,  quelques  minutes  à 
:>  heures  au  plus,  et  parfois  au  cours  de  temps  xariahles.  Min  de  rendre 
tous  ces  résultats  comparables,  Milliard  a  proposé  de  recalculer  les 
débits  observés  pour  I  unité  type  toujours  la  même,  celle  de  r  \  heures. 
Si  en  1  heure  par  exemple  le  débit  a  été  de  \  grammes,  011  supposera 
qu’en  ‘il\  heures  il  sera  de  f\  x  2/1  =  96  grammes. 

Seuils. —  On  doit  distinguer  deux  classes  différentes  de  substances 

O 

en  ce  qui  concerne  leur  élimination  par  le  rein. 

V"  classe.  —  Cette  classe  comprend  pour  Milliard  I  urée,  les  sullates, 
les  substances  colorantes  et  exrrémentitielles,  le  bleu  de  méthylène,  les 
médicaments  en  général. 

Toutes  ces  substances  sont  excrétées  dans  l’urine  aussi  longtemps 
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en  existe  dans  \v  sang.  Plus  le  sang  en  contient,  plus  la  sé<  relioii 
rénale  eu  renferme.  Vmbard  l’ail  remarquer  «pt'd  s  «agit  là  «le  snl>- 
stnnees  eeerémenlitielles.  inuliles  et  même  nuisibles  à  I  organisme. 

On  ne  pcul  prouver  le  l'ail  directement  pour  I  urée (i  )  qui  est  roiislam- 
menl  remplacée  dans  le  sang  ;  mais  on  a  pu  le  démontrer  pour  «I  autres 
substances.  Michaelis  cl  Mal/.  (:>.)  oui  montré  «pie  la  «pianlilé  d’aeide 
boricine  dans  l'urine  dépend  «le  la  concentration  dans  le  plasma  ;  Anten 
pour  l  iodure  a  montré  également  <pie  la  (pianlilé  dans  les  tissus  déter¬ 
mine  la  quantité  dans  1  urine. 

•)'  élusse.  dette  classe  comprend  le  (11,  de  \a,  le  glucose,  le  potas¬ 
sium.  le  calcium,  le  magnésium,  l’acide  uriipie.  L.  Hrull  admet  le 
phosphore.  1)  une  façon  générale  les  diverses  substances  «pu  sont  utiles 
à  la  \ ie  cellulaire,  rentrent  dans  cette  catégorie.  Ambanl  les  opposait 
aux  précédentes  de  nature  excrémentitielle  et  inutiles  a  la  vie  cellulaire  ; 
les  substances  11e  sont  excrétées  dans  burine  «pie  lorsqu’elles  atteignent 
un  certain  taux  dans  le  plasma  ;  si  ce  dernier  n'est  pas  atteint,  on  11e 
les  retrouve  pas  dans  les  urines. 

Ce  taux  au  delà  duquel  les  substances  commencent  à  être  excrétées 
et  au-dessous  duquel  elles  cessent  de  1  être  constituent  a  ce  qu  on  a 
dénommé  le  seuil. 

Cl.  Bernard  avait  constaté  le  fait  pour  le  glucose,  Magnus  le  retrouve 
pour  le  chlorure  de  sodium.  Cette  notion  de  seuil  a  (“te  reprise  pai 
\mbard  et  André  Weill  qui  en  ont  fait  une  étude  approfondie. 

Cusbnx  propose  pour  I  éludé  des  débits  la  formule  suivante  . 

C.  Sang  —  T 
- - —  K. 

(’..  Urine 


«..  Sang  représente  la  concentration  dans  le  sang; 

(',.  urine  »  »  urine; 

1  représente  la  valeur  du  seuil  ; 

K  »  une  constante. 

Dans  celle  formule  T  =  o  lorsqu'il  s'agit  de  substances  sans  seuil, 
et  se  réduit  à  : 

(:-  Sa^-=K. 

( . .  Urine 


Il  nous  reste  maintenant  à  examiner  «pielle  est  celle  constante,  par 
«Hielles  lois  elle  est  régie. 


i)  D’après  de  récents  travaux  l’urée  serait  une  substance  a  seuil. 
11  liiiirheni.  Zci  I  srh  l'. .  0.1117.  I.  I\  .  p.  .>V>  et  N,  p.  1. 
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1 0  DEMIS  DES  SU  RS  TANCES  SANS  SEUIL 
A  .  -  I  )l  HIT  1)1  I.  I  H  l':  !•;  (  I  ) 

Anibard  fiiil  remarquer  que  presque  Ions  1rs  physiologistes  oui  com- 
piu'1, 2 3  entre  eux  non  1rs  débits,  mais  1rs  concentrations  de  l'urée  dans 
I  urine  avec  la  ronrenl ral ion  dans  le  sa n . 

Il  a  entrepris  I  élude  systématique  du  débit  de  l'urée,  soil  seul,  soit 
en  collaboration  avec  Moreno  (:<  )  et  André  Wrill.  Haillon,  Carrion  et 
(-nnllaumin,  (diabanier  ont  verdir  de  leur  rôle  1rs  données  émises  par 
Ambard. 

Technhiites  de  recherche . 

Le  problème  à  résoudre  parait  tort  simple  ;  il  esl  en  réalité-  très  com¬ 
plexe.  Nous  allons  tout  d  abord  indiquer  certaines  difficultés  expéri¬ 
mentales  et  bien  établir  la  technique. 

Durée  Je  la  période  d'observation. —  Il  faudra  comparer  l’urée  du 
sang  et  I  urée  de  I  urine  au  meme  nmmenl  ;  et  ceci  constitue  dé|à  la 
première  difficulté. 

L’urée  du  sang  n  esl  pas  à  un  taux  invariable  pendant  la  période  des 
2/1  heures,  il  ne  faudra  donc  pas  se  contenter  de  doser  l’urée  du  sang 
à  un  moment  quelconque  de  la  journée  et  de  comparer  celte  azotémie 
avec  les  urines  recueillies  pendant  a/j  heures;  l’urée  des  urines  varie 
beaucoup  d  une  heure  à  1  autre  de  la  journée  ;  nous  avons  \u  (pp.  (ma 
(-1  (io5),  meme  qu’elle  variait  pour  un  meme  rein  dans  des  limites  encore 
plus  étroites  (3).  Il  faudra  donc  choisir  une  période  de  temps  limitée 
à  i  heure  environ  pendant  laquelle  on  recueillera  les  urines  et  on  pra¬ 
tiquera  la  prise  de  sang.  Il  faudra  bien  choisir  celte  période  afin  que 
pendant  I  heure  les  variations  soient  peu  considérables.  On  sait  que  le 
matin  par  exemple,  à  jeun,  la  diurèse  reste  à  peu  près  uniforme  (volume 
et  concenl ration). 

Pour  ramener  à  a)  heures  le  volume  excrété  (afin  de  permettre  des 
comparaisons),  il  suffira  d'employer  le  petit  artifice  que  nous  avons 
déjà  signait',  cl  de  multiplier  le  volume  émis  pendant  i  heure  par  a). 
Sans  doute  nous  n  aurons  pas  ainsi  le  débit  iiéki,  total  des  heures 
du  sujet,  mais  peu  importe,  puisque  ce  «pic  nous  cherchons  c  esl  à  éta¬ 
blir  un  rapport  entre  sang  et  urines  dans  un  temps  donné. 

(1)  Cuslinx  dans  la  deuxième  édition  de  son  livre  admet  que  l'urée  a  un  seuil. 

(2)  Soc.  Biol.,  1910;  Semaine  rnéd.,  içjii. 

(3)  Celle  variabilité  dans  la  séerélion  des  deux  reins  vient 
problème.  Nous  notons  le  fait  sans  y  insister. 
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•>"  Recueil  de  l'urine.  Il  faudra  recueillir  lu  totalité  fies  urines 
ém  iscs  pendant  1  heure  où  se  |>r;i 1 1<] uc*ra  I  observation  :  la  difficulté  con¬ 
siste  à  n  en  recueillir  m  plus  ni  moins. 

(.lie:  /<■  chien  ce  recueil  est  <1  une  extrême  difficulté. 

(  ) 1 1  ne  pourra  se  baser  «pic  sur  de  petites  quantités  d  urine. 

Or  la  moindre  perte  d  urine  sera  multipliée  à  l  extrême  ;  il  en  sera 
de  même  si  on  a  une  erreur  en  excès.  Il  est  très  difficile  d  autre  part 
de  vider  coin  plctcmenl  la  vessie  d  un  chien  ;  Ambard  insiste  avec  juste 
raison  sur  ce  fait  ;  nous  I  a \ < n i ^  à  mamies  reprises  constaté  ;  le  Simple 
sondage  est  notoirement  insuffisant  ;  il  reste  très  Iréipiemment  de  I  urine 
dans  la  \essie  d’un  chien  une  I  on  \ieul  de  sonder  (nous  avons  pu  nous 
eu  assurer  fréquemment  en  ouvrant  I  abdomen  de  suite  après  un  son¬ 
dage  b  Nous  avons  utilisé  l'aspiration  par  la  pompe  à  \  ide  ;  on  obtient 
ainsi  souvent  f évacuation  complète.  Malheureusement  le  fait,  n  est  pas 
cnnshml  et  on  ne  peut  jamais  affirmer  que  I  évacuation  soit  complète  ; 
de  plus  le  xide  a  finrom énient  de  provoquer  parfois  de  petites  héma¬ 
turies. 

Nous  axons  tente  de  faire  des  laxages  xesieaux,  ainsi  que  le  conseille 
Ambard,  et  de  doser  la  quantité  d  urée  «pu  existe  dans  I  eau  de  lavage. 
Or  malgré  des  lavages  nombreux,  répétés,  jamais  nous  ne  sommes  arri¬ 
vé’ s  à  n  avoir  pas  un  dégagement  par  I  hypohromile  dans  I  eau  de  lavage. 

dette  difficulté  réelle  pour  avoir  le  volume  de  1  urine  se  retrouve  chez 
l'homme  :  jamais  nous  ne  serons  certains  que  la  vessie  est  vide  surtout 
chez  quelques  sujets  (prostatiques,  rétentionmstes). 

A  notre  axis,  ce  simple  recueil  de  I  urine  constitue  une  des  plus 
grosses  dillieultés  à  surmonter  et  enlève  beaucoup  de  valeur  à  de  mul¬ 
tiples  expériences  insuffisamment  surveillées. 

Le  sondar/e  est  <lu  reste  une  méthode  critiquable,  car  du  fait  même 
d  introduire  dans  la  vessie  une  sonde,  on  peut  déterminer  des  modi¬ 
fications  non  négligeables  dans  la  sécrétion  rénale. 

Dosage  de  l'urée  urinaire.  —  Le  dosage  doit  porter  sur  5  centi¬ 
mètres  cubes  d  urine  diluée  à  i/io  ou  à  i/:>o  si  l  urine  est  très  concen¬ 
trée.  (  ) 1 1  pratiquera  le  dosage  de  I  urée  sanguine,  soit  avec  1  uréasc 
(Addis  et  \\  alanabe),  soit  avec  le  xanl  bvd  roi  (Fosse),  soit  avec  1  hypobro- 
mile  de  soude.  Le  xanthydrol  ne  dose  «pic  I  urée,  1  hypobronnte  dose 
I  urée  et  d  autres  corps.  Lorsqu  on  dose  par  I  hypobronnte,  il  faudra 
défalquer  I  azote  équivalent  à  I  ammoniaque  urinaire  (dosée  par  la 
lorniol-hlralion)  ;  celle-ci  dosant  à  la  fois  les  acides  animés  et  1  ammo¬ 
niaque  et  I  azote  aminé  n’étant  pas  mis  en  liberté  par  le  réactif  bromé, 
d  y  aurait  encore  là  une  cause  d  erreur.  En  réalité,  comme  1  a  montré 
Ambard,  ces  causes  d’erreur  sont  infimes,  et  à  moins  de  vouloir  faire 
des  expériences  types,  la  non-déduction  de  I  azote  ammoniacal  après 
dosage  par  1  hypobronnte  ne  donnerait  que  des  erreurs  négligeables. 
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i"  Recueil  du  sang  et  dosage  de  l'urée.  (  )n  opérera  sur  lu  centi¬ 
mètres  cubes  do  sérum  au  moins.  (  )n  pourra  utiliser  soil  la  méthode 
à  I  bvpobromile,  soil  celle  au  xanlhvdrol.  Dans  ce  dernier  cas  la  pesée 
de  précision  esl  indispensable. 

Comment  poser  l'étude  du  problème  ?  Le  déliil  de  l’urée  I)  rap¬ 
porté  à  2  \  heures  dépend  de  deux  fadeurs  distincts  :  d  une  part,  la  con¬ 
centration  de  1  urée  dans  le  sang  I  r  cl  d  autre  part  la  concentration 
de  1  urée  dans  I  urine  C. 

Ambard  a  étudié  successivement  : 

i°  Le  rôle  de  Ur  sur  D,  en  faisant  abstraction  du  rôle  de  C  ; 

2°  Le  rôle  de  C  par  rapport  à  I),  en  faisant  abstraction  de  I  r. 

Pour  faire  abstraction  de  C  et  de  I  r  il  fallait  les  rendre  constants 
dans  ces  deux  types  d  expériences  ; 

d°  Il  suffisait  alors,  après  avoir  établi  séparément  les  rôles  respectifs 
de  Ur  et  de  C,  d  étudier  les  variations  du  débit  avec  variations  des  trois 
facteurs  I),  Ur  et  C. 

Cette  étude  expérimentale  était  ainsi  très  correctement  posée  par 
Ambard. 


LOIS  D  AMBARD 


PREMIÈRE  LOI.  —  Lorsque  le  rein  débite  l’urée  à  une  concentration  cons¬ 
tante.  l’urée  dans  le  sang-  étant  variable,  le  débit  varie  proportionnellement 
au  carré  de  la  concentration  dans  le  sang. 

Pour  obtenir  une  concentration  uréique  C  urinaire  constante,  d  faut 
opérer  par  tâtonnements  et  en  pruliipianl  une  réglementation  des  bois¬ 
sons  (chez  le  ebien,  soumis  au  régime  carné,  I  urée  est  ('mise  à  une  con¬ 
centration  maxima  qui  esl  constante). 

Pour  obtenir  une  concentration  uréique  variable  dans  le  sang  I  r,  il 
faut  opérer  sur  des  sujets  d  abord  à  jeun,  puis  après  un  repas  copieux 
additionné  d’un  peu  d  urée. 

Si  avec  une  concentration  sanguine  I  r  de  0,20  o/oo,  le  débit  est  de 
io  grammes,  avec  une  azotémie  I  i  de  o,oo,  cesl-à-dire  deux  lois  plus 
forte,  le  débit  sera  de  4o,  c’est-à-dire  quatre  lois  plus  fort  el  avec  une. 
azotémie  de  0,7.0  le  débit  sera  de  qo,  c’est-à-dire  neuf  fois  plus  fort. 

Les  azotémies  étant  entre  (-Iles  comme  1,  2  el  d,  les  débits  seront  | 
respectivement  1  "  =  1,  -r  =  '1,  dJ  =  q.  que  multiplie  le  facteur  con¬ 
stant  10. 

Un  divisant  le  carré  des  azotémies  par  les  débits,  on  a  (  ^  | ,  c  est-à- 
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|i,r  mi  rapport  constant,  et  on  a  aussi  le  meme  rapport  constant  en 
|!\is;ml  les  a/.otémies  par  les  racines  carrées  îles  délais  : 

i 


l  Tr 
Y  U 


\  i 

2 

s  4 
3 

v  o 


DEUXIÈME  LOI.  —  Lorsque  l’urée  est  à  une  concentration  constante  dans 
le  sang  Ur  et  que  le  sujet  débite  l’urée  à  des  concentrations  variables  C,  le 
débit  de  l’urée  D  est  inversement  proportionnel  à  la  racine  carrée  de  la  con¬ 
centration  de  l'urée  dans  l’urine. 

Oràce  à  celle  seconde  loi,  on  pourra  toujours,  sachant  quel  a  ele  le 
débit  à  la  concentration  ipn  s  est  I  rom  ce  realisee  dans  I  expérience,  con¬ 
naître  par  le  calcul  quel  eût  été  le  débit  à  une  concentration  quelconque 
arbitrairement  choisie.  De  celle  laooii,  tous  les  débits  obtenus,  en  lait, 
nu\  concentrations  les  plus  diverses,  deviennent  comparables  entre 
eux...  Pour  la  pratique,  \mbard  a  adopté  comme  concent  ration  arbi¬ 
traire  étalon  de  I  urine,  les  concentrations  de  a  b  o/oo. 

Le  calcul  du  débit  à  la  concenl  rat  ion  étalon  ou  I)  a.r>  se  lera  donc  sui- 
\anl  la  seconde  loi,  d  apres  la  Formule  : 


d  où  Ion  I  ire  : 


1) 


D  2Îj 


\  < 

\  :>f> 


D  X  Y  U 


TROISIÈME  LOI.  —  Lorsque  les  trois  facteurs,  urée  du  sang  Ur,  débit  D 
et  concentration  urinaire  C  varient,  les  deux  lois  précédentes  se  vérifient. 

Le  débit  uréique  varie  en  proportion  directe  du  carre  de  la  concentra¬ 
tion  de  I  urée  dans  h*  sang  (“I  en  proportion  inverse  de  la  racine  cniiee 
de  la  concentration  de  I  urée  dans  !  urine. 

La  formule  complète  de  la  sécrétion  uréique,  d  apres  les  lois  picic- 
dcnles,  est  la  suivante  : 


K  --- 


Ur 


D  X  \;C 


Afin  de  pouvoir  établir  des  comparaisons  avec  des  sujets  diltcrents, 
est  important  de  faire  intervenir  dans  le  calcul  de  la  constante  un 
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autre  élément  <|iu  osl  l(>  poids  du  rein.  «  Il  est  illogique,  écrit  Ambard, 
de  comparer  en  fonction  d  une  même  urémie,  le  débit  uréique  d’un 
(“niant  pesant  :>o  kilogrammes  avec  celui  d  un  sujet  pesant  100  kilo¬ 
grammes.  )) 

Le  poids  du  rem  esl  à  peu  prés  proportionnel  au  poids  du  corps  pour 
Ambard.  \ussi  propose  !  il  de  corriger  les  débits  d  après  le  poids  du 
corps,  le  poids  de  70  kilogrammes  étant  pris  comme  poids  étalon  con¬ 
ventionnel  . 

Lelle  correction  est  sans  grande  importance  pour  les  poids  moyens, 
(“Ile  n  a  d  intérêt  «pie  pour  les  poids  faibles.  I)u  reste,  les  erreurs  faites 
(“ii  ne  tenant  pas  compte  du  pouls  ne  sont  jamais  très  considérables, 
comparées  aux  très  grandes  variations  de  K,  déterminées  par  l  étal 
fonctionnel  du  rem  : 

La  formule  de\  lent  donc 


K  = 


Ur 


V  D“x  î 


X  , 


v  c 


CoNs  r  wi  E  i  UKO-séonr:  roiuE  d’Amii  vuii 

Nous  ne  re\ lendroiis  point  ici  sur  les  précautions  à  prendre  quand  on 
veut  rbereber  la  K  uréo-sécréloire  d  un  sujet. 

Faute  d  a\oir  | » r i s  ces  précautions,  on  a  obtenu  des  résultats  inexacts 
et  on  a  critiqué  la  valeur  de  la  constante. 

Valeur  île  la  constante  uréo-sécrétoire  chez  l' individu  normal.  — 
(liiez  1  homme  normal,  la  jibqiarl  des  auteurs  s’accordent  à  admettre 
le  cl i il I re  de  0,07  (\\ulalr  \mbard,  ( Ibabanier,  ()nell.  Lemierre, 
A.  WeilL  liai  a\omc  cl  <  ) n I ra \ ,  Maillon.  Jouclmmdcs,  Viiberlm  et 
Parvu).  (  1  a  1 1 1 ruclie  chez  I  enfant  retrouve  ce  même  chiffre  de  0,070. 

Ambard  admet  des  variations  individuelles  de  0,0(10  à  0,07.0  déjien- 
danl  du  régime  babil  1  tel  Ici  lient  suivi. 

(fiiez  le  chien  normal,  la  constante  jiaraîl  voisine  de  0,00. 

Des  facteurs  qui  peuvent  influer  sur  la  constante  uréo-sécrétoire.  — 
i°  La  constante  uréo-sécrétoire  est  indépendante  des  substances  autres 
que  l’urée  simultanément  excrétées  |>ar  le  rem.  \mhard,  \ndré  Weill, 
(Ibabanier,  pour  le  chlore  (en  utilisant  le  jihloi  i/.oside),  Lo!to-(  biell  et 
(Ibabanier  pour  le  glucose,  ont  montré  qu  ou  pouvait  faire  varier  le 
débit  chloruré  ou  glucose  sans  luire  varier  la  constante  de  laçon  sensible. 

■>"  La  constante  ureo-secreloire  démend  d(*  I  étal  ionclionnel  du  rem, 
par  conséquent  de  la  qualité  du  parenchyme  rénal. 

Les  jireuves  sont  ici  fort  nombreuses. 
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i°  Nkpiiiutes  kxperim entxees  tempoh  mues  et  thoi  hi.es  ponc¬ 
tionnées  TRANSITOIRES.  Oll  (  >011 1  COI!  1  |)il  ICI'  (lillIS  CCS  ('iis  létal  foilC- 
lionncl  du  rein  avant,  pendant  et  apres  l'action  de  I  agent  nocif  et 
constater  «pie  la  constante,  apres  s’être  altérée,  revient  an  chiffre  initial. 


;i  ï  [dion  iln  jroi<l.  —  Maillon  et  Vmhard  ont  ni  «lise  I  ael  ion  du  froid  ; 
j|s  ont  montré  «pi’en  refroidissant  ranimai,  la  constante  s’abaissait, 
c’est-à-dire  indiipiait  un  lonclionnemenl  «lefeel lieux  de  1  organe  ,  en 
luisant  cesser  chez  le  même  animal  l’action  du  iroid,  la  constante  repre¬ 
nait  son  chiffre  normal  ;  le  trouble  fonctionnel  était  donc  temporaire. 

La  variation  du  débit  uréiipie  pour  1  G.  serait  de  i  a  o/o  ;  pour 
une  chute  de  (>"  G.  le  débit  uréique  passe  de  19,7  à  !),8. 

Sous  1  influence  du  refroidissement,  la  polyurie  survient  (Delezenne) 
et  <>n  constate  une  chute  très  marquée  de  la  concentration  ureique. 


b)  Action  du  \aCI.  —  Ambard  a  observé  «pic  sous  I  inlluence  de  1  in¬ 
gestion  excessive  de  sel,  011  constate  une  chute  de  la  concentration 
maxima  ;  cette  altération  du  rein  se  produit  très  vite  et  est  1res  passa¬ 
gère  si  on  11e  poursuit  pas  longtemps  1  ingestion  excessive  de  s«d  ;  il 
est  donc  facile  de  comparer  les  modifications  de  la  constante. 

Ave«  Chabanier  et  Onell,  Ambard  a  constaté  «pie  la  constante  s«nis 
l’influence  d’un  repas  très  salé  était  de  o,i5  pour  redescendre  le  len¬ 
demain  à  0,08  et  le  surlendemain  à  0,07. 

Gbexassu  a  signalé  des  cas  analogues  chez  les  népbriliipies,  «elle  sen¬ 
sibilité  au  chlorure  11’est  du  reste  pas  constante  chez  tous  les  sujets  ; 
certains  présentent  une  résistance  très  nette  (  1  ). 


2°  Néphrites  expériment  m.es  et  nepiiri'i’es  chez  i  homme.  Gn 
peut  comparer  les  modilicalions  de  la  constante  avec  les  autres  signes 
décelant  les  altérations  «lu  rein.  On  peut  d’autre  part  étudier  histolo¬ 
giquement  les  reins  «les  siqels  axant  |)resenle  tl«*s  constantes  de  dill«'- 
rentes  valeurs. 


a)  Itatlierx  a  fait  celle  recherche  systémati«pic  comparant  1  état  histo¬ 
logique  des  rems  et  I  <‘lal  de  leur  constante  ur<*o-sccri‘toire  le  paral¬ 
lélisme  lui  a  paru  tout  à  lait  net.  \  constante  normale,  reins  normaux  ; 
à  constante  médiocre,  lésions  rénales  nettes  ;  a  mauvaise  constante, 
lésions  rénales  accusées  (•?). 

b)  Quant  aux  constatations  visant  les  rapports  entre  I  état  de  la 
constante  uréo-sécréloirc  et  l«*s  autres  modes  d  exploration  rénale,  elles 
ont  été  effectuées  pardi*  nombreux  ailleurs  :  azotémie,  pheiiolsullone- 
plitaléme,  bleu  de  mél b\ l«*ne,  lodurc  «le  K,  sabexlale  de  soudt*. 

81  on  compare  les  données  «pie  loiirnissenl  pour  I  éludé  du  lonclion- 
neirient  rénal,  la  recherche  <  I  «  *  la  constante  ureo-secreloire  avec  celles 
obtenues  par  I  <  *  s  autres  modes  «I  (‘xploral  ion  loml  loimelb*,  on  peut  lairc 


(i)  .4 rcli .  Urologie,  t.  Ier,  ]«.  G/i . 

Arc  h-,  mul.  reins  et  ory.  (jénito-nri  n. ,  It.vnii  hv,  «■>  janx  icr  nv-â. 
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remarquer  avec  Nmbard  i|iie  si  l’azotémie  à  parlir  de  1  gramme  a  une 
valeur  telle  que  la  recherche  de  la  constante  est  mutile,  il  11  en  est  plus 
de  même  pour  les  azotémies  faibles.  Celles-ci  peuvent  très  bien  coïnci¬ 
der  avec  des  constantes  défectueuses  et  c  est  à  tort  qu  on  a  voulu  mettre 
dans  ces  cas  en  désaccord  azotémie  et  h. 

«  En  évaluant  la  valeur  fonctionnelle  d'un  rein  malade  d’après  la 
quantité  ipi  il  sécrète  sous  une  urémie  donnée,  nous  comparons  du 
même  lait  sa  valeur  fonctionnelle  à  celle  d  un  parenchyme  sain,  mais 
réduit.  »  En  disant  qu  un  sujet  pour  un  débit  iiréiquc  donné  a  une 
azotémie  deux  fois,  quatre  fois  plus  forte  qu  un  sujet  sain,  nous  établis¬ 
sons  clairement  I  importance  du  délicil  rénal  et  même  pour  Vmbard, 
nous  pourrions,  comme  nous  allons  le  voir,  chiffrer  ce  déficit. 

Nous  conclurons  que  pour  les  petites  azotémies,  la  recherche  de  la 
constante  est  indispensable,  elle  seule  peut  renseigner  utilement  sur 
I  état  fonctionnel  du  rem  ;  pour  les  azotémies  fortes,  la  constante  est 
mutile  à  rechercher  et  l’azotémie  conserve  sa  valeur  pronostique  abso¬ 
lue  si  bien  montrée  par  AN  idal  et  ses  élèves  (  1  ). 

o 0  La  constante  est  sous  la  dépendance  du  travail  «pie  le  rein  doit 
fournir.  Aussi  est-elle  dans  une  certaine  mesure  liée  à  I  alimentation 
du  sujet  :  une  alimentation  très  riche  en  viande  aboutit  à  une  exagéra¬ 
tion  de  l’activité  rénale  d’où  abaissement  du  chiffre  de  la  constante. 
Le  chiffre  de  la  constante  doit  tenir  compte  du  facteur  régime-temps. 
Le  sujet  garde-t-il  constamment  le  même  régime,  sa  constante  ne  variera 
pas.  De  même,  le  diabétique  devant  éliminer  un  excès  de  sucre,  doit 
avoir  une  constante  différente  de  celle  du  sujet  normal.  Aussi  cons¬ 
tate-t-on  souvent  dans  le  diabète  des  constantes  de  0,00  et  0,06. 

4°  La  constante  uréo-sécrétoire  est  fonction  de  la  01  wtitk  de  paren¬ 
chyme  rénal. 

André  NN  edl  a  réalisé  I  expérience  suivante  :  <  D 1  prend  la  constante 
d’un  chien  :  sous  une  azotémie  de  o,5o  la  K  =  o,o33(>.  On  enlève  le 
rem  gauche,  au  bout  de  quelques  jours  on  reprend  la  constante,  elle 
est  de  o,o48. 

Ce  chiffre  de  o,o/|8  est  exactement  le  chiffre  théorique  qu  011  aurait 
obtenu  si,  étant  donné  une  K  =  o,o336  pour  les  deux  rems,  on  avait, 
cherché  le  chiffre  correspondant  à  la  constante  d  un  seul  rein. 

A.  Weill  a  poussé  plus  loin  I  expérience  ;  il  a  pris  le  poids  du  rein 
enlevé  soit  /| 7  grammes.  Au  bout  de  2  mois  environ  la  constante  est 
revenue  au  chiffre  de  K  =  o,o35i.  Le  rein  restant  a  du  subir  une  hyper¬ 
trophie  nette;  si  on  calcule  théoriquement  cette  Inpertroplue  en 
utilisant  la  constante  actuelle  on  trouve  le  chiffre  de  8(i  gr.  1 3.  Dr 
le  chien  est  saerihé,  à  ce  moment  on  pèse  son  rem  :  le  jioids  est  dcd 
85  gr.  2. 

(1  I >;  1 1 1  s  les  azotémies  supérieures  à  i  gramme,  la  constante  cesse  d’être  valable  l*|| 
plus  souvent,  car  le  rein  lésé  élimine  l’urine  à  sa  eoneenli'alion  inaxima  avec  uncl 
oligurie  plus  ou  moins  marquée. 
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Da  tes 

4  novembre  1911 
12  novembre  1911 
7  janvier  1912  . 


Poids  du  rein 

Poids  du  rein 

réel 

d*  après  K 

A' 

9  4 

(9/0 

0,08  30 

47 

40,(3 

0,0474 

85,2 

88 , 1 3 

0,0  3f>  1 

Leeueu,  Ambard  el  Chabanier,  Clievassu,  Moreno  et  Savidan  onl 
étudié  les  modifications  de  la  l\  après  néphrectomie  et  fait  des  consta¬ 
tations  analogues. 

H  résulte  de  ces  faits  les  deux  constatations  importantes  suivantes  : 
i°  La  constante  nréo-sécrétoire  exprimant  la  ipianlité  de  parenchyme 
rénal  en  fonction,  se  rapporte  au  fonctionnement  de  la  masse  rénale 
des  deux  organes. 

Si  donc  :  K  =  0,07  pour  les  deux  reins,  K  d’un  seul  rein  =  0,000 


à  la  condition  opie  les  deux  reins  fonctionnent  exactement  de  la  meme 
façon . 

Ce  point  est  à  retenir  en  ce  cpii  concerne  la  recherche  de  la  constante 
dans  les  urines  séparées  des  deux  rems  ou  en  cas  de  nophreclomie  uni¬ 
latérale  ; 

i>°  La  constante  uréo-sécrétoire  renseigne  sur  la  (/nantit e  de  paren¬ 
chyme  rénal  sécrétant. 

Ambard  a  dressé  le  tableau  suivant  où  sont  inscrits  en  regard  la  K, 
les  azotémies  ordinairement  observées  et  1  état,  cpianlitatif  du  paien- 
chvme  rénal  (cpiantité  de  parenchyme  rénal  cpialitativement  sami. 


Quantité  de  parenchyme  rénal 
^  qualitativement  sain 


K  tirer 

/I  coté/nie 

habituelle 

correspondant  à  K  ure> 

100 

c 

r— 

O 

c 

.  0,20  i 

'»  o,5o 

1 00 

25 

0 

C 

c 

c 

à  0,70 

1 00 

9 

0,2m  . 

°,7n 

à  1  , 20 

1 00 

(> 

0,280  .  .  .  . 

o,9° 

;'i  1  ,80 

1 00 

0,35  .  .  .  . 

>,3o 

à  2 

4 

1 00 

0,/|2  .  .  .  . 

i,5o 

à  2,20 

3 

100 

2 

o,4«i  .  .  .  . 

1 ,70 

il  2 ,  5o 

1 00 

•  ,<r> 

0,50  . 

1 ,9° 

à  3 

1 00 

1  . 2 

o,63  .  .  .  . 

2  20 

•  > 

;i  3 , 3o 

1 00 

°>7n  •  •  •  • 

2 ,  .’><  > 

»  3,70 

1 

1 00 
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Ainburd  <i  apporté  cependant  à  ers  rond  usions  le  eorrecti.j  suivant.  Il 
n  \  ii  pas  toujours  parallélisme  absolu  cuire  I  hyperjonetionnnnent  rl 
le  pouls  ilu  rein.  !  n  rein  en  pari ic  altéré  pcul  par  la  partie  restante 
snlnr  une  exagérai  n  ni  de  lonel  lonnement  ;  aussi  peut-on  constater  des 
eau  si  an  I  es  normales  avec  îles  reins  en  partie  altérés,  mais  dont  le  fonc¬ 
tionnement  reste  normal  par  suile  d  une  exagérai  ion  de  travail  de  la 
partie  restante  du  rein.  I)\\s  ois  o  \s  r,  \  const  vn  i  i;  riivnirr  i»ikn 
i.i  r\r  ionotionnm  ni  iiiin  m\is  non  i.'ktit  v\  v  rovuoi>  i:  . 

('.elle  notion  est  d  une  importance  capitale. 

(irilifjues  porlanl  sur  les  lois  iVAniluinl  et  la  constante 

il  réo-séerétoi  re . 

La  légitimité  des  lois  d  Am  baril  et  de  la  constante  nréo-séerétoire  a 
été  vérifiée  tant  en  France  un  à  I  étranger  par  une  série  d  auteurs.  Nous 
ne  citerons  ici,  en  dehors  des  travaux  français  signalés  au  cours  de 
noire  exposition  précédenli*,  <pie  les  recherches  la  îles  à  1  étranger  dans 
le  h ii I  d  étudier  spécialement  ces  lois. 

Me  Lean  et  L.  Selling  (i )  concluent  nue  la  constante  d’Ambard  varie 
chez  les  mdmdus  normaux  dans  des  limites  extrêmes  tellement  réduites 
ipi  on  peut  la  considérer  comme  une  véritable  constante  ;  I  ingestion 
d  urée  ne  modifie  pas  la  l\  pourvu  nue  le  sang  soit  prélevé  assez  loin 
de  l’a  bsorpl  ion .  Me  Lean  dans  i  l’a  litres  puhhcal  ions  (:>  I,  (  lia  veau  x  (  d  ) , 
Schilling  et  Slolïierls  (Tj),  I biner  el  N  \  ru  (5),  (  i  uggenheimer,  Moiia- 
kovv,  etc.,  acceptent  les  niées  <1  \mluiril. 

I  n  second  i/roupe  <1  ailleurs  dément  à  la  constante  toute  espèce  de 
valeur  pour  des  raisons  diverses. 

Pauleseo,  Marza  el  lYilu  n  admettent  pas  comme  exactes  les  lois 
d  \mhard. 

Luhim  ((i)  eonslale  I  absence  de  toule  loi  de  la  sécrétion  rénale. 

(lliaussin  eslune  nue  la  constante  doit  être  re|elée,  «  elle  n  est 
<pi  une  pseudo-constante,  elle  esl  sans  aucune  signification  phvsiolo- 
giipie.  File  es|  invariable  par  msimsibililé  »  ((lliaussin). 

«  |  );i  1 1  ^  la  lormulc  de  la  constante  il  \mhard  la  variation  relative 
de  Ix  esl  deux  lois  plus  faible  i  pie  celle  de  (  1 .  De  là  découle  tout  le  ea  rac¬ 
lé  re  spécieux  de  la  eonslanle  »  ((lliaussin  ). 

Nous  eilons  celle  oh|cclion  l'aile  un  peu  a  priori  parce  ipi  elle  résume 
l  élal  d'espril  d  un  eerlain  noinhre  d  ailleurs  ipu  repoussenl  svsléma- 
I muemenl  la  eonslanle. 

Les  arguments  *pi  ils  donnenl  sont  dillieiles  a  diseuler  car  ce  sont 


(l)  üj  lliol.  ('.lirai.,  l()l/|. 

i  •>  )  ./ .  nf  r.rp.  iiirtl.,  I.  \  \  1 1  ,|*|».  1 1  ■>  à  .’><>(!. 

/':<  i  i:.rpl .  <lc  lus  fit  ne  loi  ic  s  rriiulrs,  Barcelone. 

('ij  /.<:  Seul  pci,  a  décemBre  içr’t. 

iâi  Zcilseli  ri  fl  /.  I  rnloij.,  i  •  i  • .  * .  I.  \  \  1 1 .  |  >  |  ’  -  ’  '  •  ’  T  '•>>. 

(<i)  Hinchem.  Zcilseh.,  uj'i,  lévrier  nj"i.  |>|>.  i  s7  à  >nn, 
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plutôt  sur  des  affirmations  que  sur  des  données  expérimentales  qu  ils 
s'appuient . 

Meuwissen  (  i)  publie  un  1res  long  mémoire  sur  la  ronslanle  ;  il  ron- 
clul  (iue  les  fouet  ions  rénales  ne  dépendent  pas  seulement  de  la  conecn- 
t  rat  ion  de  l’urée  dans  le  sang  el  dans  I  urine  mais  de  multiples  inlluen- 
ces,  comme  par  exemple  les  influences  nerveuses.  Les  lormules 
d’Amliard  pas  plus  (pie  celles  d  Addis  (‘I  Drury  et  d  \uslin,  Stillmau 
cl  van  Six ke  ne  donnent  pour  Meuwissen  des  résultats  permettant  de 
conclure  soit  à  un  fonctionnement  normal,  soit  à  un  trouble  de  la  sia  re¬ 
lion  urinaire. 

Walker  et  Roue  (a)  admettent  que  la  première  loi  d’Ambard  est 
tics  approchée,  «pie  la  deuxième  est  fausse,  que  la  troisième  est  exacte. 

Nous  ne  nous  étendrons  pas  davantage  sur  ces  laits. 

Beaucoup  des  olqeclions  faites  .à  la  constante  et  aux  lois  d  \  ni  baril 
proviennent  d’erreurs  de  technique  : 

Le  premier  groupe  de  ces  erreurs  réside  dans  le  dosage  de  I  1: 
/o/a/  et  non  de  I  urée,  le  recueil  des  urines  s’ étendant  sur  un  laps  de 
temps  lmp  grand,  rendant  la  comparaison  avec  1  azotémie  illusoire. 
Nous  ne  retiendrons  pas  1  objection  de  Slosse  (d)  repoussant  la  con¬ 
stante  sous  prétexte  qu'elle  est  basée  exclusivement  sur  des  dosages  a 
riivpobronute,  ce  qui  est  tout  à  lait  inexact. 

IjO  deuxième  provient  de  la  difficulté  de  recueillir  correctement 
1  urine.  Tous  les  auteurs  qui  se  sont  occupes  de  la  vérification  des  lois 
d  Ambard  et  Amhard  lm-mème  sont  d  accord  sur  ce  fait.  Nous  \errons 
plus  loin  quelles  précautions  Amhard  conseille  de  prendre. 

\uslm,  Stillmann  (>1  van  Slxke  (70,  s’appuyant  sur  les  travaux  de 
Sehaffer,  van  lloogenlmx/e  et  V(*rploegb,  établissant  la  constante  de 
l'élimination  horaire  de  la  créatinine,  proposent  de  se  baser  sur  cet 
étalon  de  constante.  Ils  calculent  le  volume  V  de  la  façon  suivante  : 

gramme  créatinine  excrétée  en  2f\  heures 
gramme  créatinine  par  litre  d’urine 

d'où  ils  tirent  1)  (débit  uréiqnc  en  grammes  par  ■>  \  heures)  =  V  x  gram¬ 
mes  urée  par  litre  d  urine. 

Reste  un  troisième  groupe  il' expérimentateurs  qui  après  avoir  étudié 
systématiquement  les  lois  d  \mhard  el  la  constante  proposent  une  sérié 
de  modifications. 

Première  loi  d' Ambard.  I a’  rein  débitant  I  urée  à  une  concentra¬ 
tion  constante .  I  urée  dans  le  saut]  étant  de  eoneenl ration  variatde,  le 
débit  cane  proportionnellement  au  carré  de  la  eoneenl  rainai  de  I  urée 
dans  le  sang. 

( i  )  Onder:»ekiiajen  < icilium  in  bel  luhnmlorhun,  voor  physiologisehe  Seheikurnle 
lier  llyksunicer.siledil  le  Ulrcehl, 

('()  .4m.  Jniirn.  l'hys.,  i « > •  > 7 ,  I.  lAWII. 

é>)  Soc.  Iliol.,  i(|K|,  p.  i/|o<. 

1  Journ.  o f  Iliol.  i.hcai.,  uj  'i. 
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Etude  de  I  ejjel  de  la  concentration  uréique  du  plasma  sur  le  délai. 

M ;i rslia 1 1  el  I  ) ;  1  \  1  s  (  1  1  par  ries  m (Pelions  répél ées  noient  des  cxcrét ions 
d  urée  beaucoup  plus  eonsidéraliles  <pi  Ambard  ;  ils  ont  pu  obtenir  el 
dépasser  H»  grammes  par  kilogramme  de  poids  el  par  jour.  Ils  admet¬ 
tent  comme  Pepper  et  Austin,  Addis  et  Walanalie  (a),  Addis,  Barnett 
el  Si revskv ,  Addis,  Alevers  e* I  L.I1  Paver  (d)  <pie  le  débil  uréique  esl 
directement  proportionnel  à  la  concenlralion  d  urée  dans  le  sang  à  la 
condition  de  donner  beaucoup  d  urée  et  beaucoup  d'eau. 

En  cas  contraire  ces  auteurs  retrouvent  la  loi  d  Ambard. 

A  la  suite  de  quatre  séries  d’expériences  sur  la  polyurie  aipieuse, 
Paulesco  (  \  )  obtient  dans  deux  cas  conlirmation,  dans  deux  autres, 
infirmation  de  la  constante,  il  conclul  que  le  délnt  uréupie  est  indépen¬ 
dant  du  volume  urinaire.  En  ce  (pu  concerne  I  influence  de  I  urée,  la 
proportionnalité  serait  pour  lui  la  loi  générale. 

Austin,  Sldlman  el  van  Slvke  (5)  admettent  (|ue  la  \ liesse  d  excrétion 
(‘si  à  peu  près  proportionnelle  à  la  concenlralion  uréupie  du  plasma, 
sauf  si  la  concentration  urinaire,  uréique  est  maintenue  constante.  Dans 
ce  seul  cas,  pour  eux  la  première  loi  d  \mbard  sc  vérifie  :  le  débit  serait 
proportionnel  au  carré  de  la  concentration  de  I  urée  dans  le  sang. 

Les  auteurs  acceptent  donc  la  loi  d’Ambard,  exactement  comme  il 
l  a  édictée,  ils  admettent  par  contre  tpi  elle  n  est  plus  exacte  dans  cer¬ 
taines  circonstances  (ils  n  admettent  donc  pas  la  troisième  loi). 

Comme  le  dit  Ambard,  il  11  v  a  plus  une  seule  première  loi  mais  deux 
bus  pour  une. 

Wolf  en  faisant  ingérer  de  l’urée  à  doses  progressives  obtient  dans 
certains  cas  confirmation  de  la  constante  ;  dans  d  autres  cas  au  con¬ 
traire  une  modification.  Il  admet  <pie  la  poluirie  amène  une  modifica¬ 
tion  de  la  constante  qui  irait  jusqu  à  doubler  ;  en  d  autres  ternies  le 
débit  absolu  diminue  de  moitié  avec  la  polyurie. 


Deuxième  loi  d’ Ambard.  —  Lorst/ue  l’urée  est  à  une  concentration 
constante  dans  le  san< /  et  que  le  sujet  débile  l’urée  à  des  concentrations 
variables,  le  débit  de  I  urée  est  inversement  proportionnel  à  la  racine 
carrée  de  la  concenlralion  de  l’urée  dans  I  urine. 


Etude  du  volume  urinaire  et  de  la  concentration  urinaire  sur  I  excré¬ 
tion  de  l’urée.  —  Austin,  Stillman  et  van  Slvke  admettent  que  la  vitesse 
d  excrétion  de  I  urée  par  kilogramme  de  poids  chez,  le  chien  et  chez 
l'homme  normal  augmente  proportionnellement  à  la  racine  carrée  du 
volume  urinaire  excrété  par  kilogramme  de  poids. 


(1)  The  Journ.  0/  Biol.  Chem.,  191/i. 

(2)  Journ.  of  Biol.  Chem.,  1916,  p.  3r>2. 

(3)  The  amer.  Journ.  Physiol.,  1925,  p.  1 3 Ci. 
(/i)  Journal  Urologie,  février  192/1. 

(5)  Journ.  Biol.  Chem.,  1920,  t.  XI. VI,  p.  91. 
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\|;iis  il  est  indispensable  que  le  volume  miliaire  reste  dans  certaines 

limites.  r  1  r  i'i 

Cette  limite  varie  cluv.  les  individus  normaux  entre  :v>  et  <>  1,1  ,t*s 

heures;  au  delà  I  augmentation  du  déhit  urinaire  11e  provoque 
pas  d’accélération  dans  l'excrétion  de  I  urée. 

Il  existerait  également  une  limite  d’augmentation  pour  la  concen- 
t ration  aréique  du  plasma  au  delà  de  laquelle  l’excrétion  urinaire  de 
l'urée  n’augmente  plus.  Addis  a  trouvé  le  chiffre  de  gr.  5o  pour  le 
lapin.  Les  auteurs  précédents  font  remarquer  que  contrairement  à  la 
limite  qui  existe  pour  le  débit  urinaire,  le  taux  limite  de  la  concentra¬ 
tion  uréique  du  plasma  au  delà  de  laquelle  l’excrétion  aréique  cesse 
d  augmenter  est  tellement  élevé  au-dessus  de  la  normale  qu  il  peut  cire 
négligé  dans  l’évaluation  des  rapports  parce  que  normalement  il  11  est 
jamais  atteint. 


Troisième  loi  d’Ambard.  —  Lorsque  les  trois  facteurs,  urée  du  sanij 
débit  en  eoncentration  urinaire  varient,  les  deux  lias  précédentes  se  véri¬ 


fient  et  on  a  : 


IIp 


( îclle  troisième  loi  est  niodihee  par  Austin,  Slillman  et  \au  î^lyke  , 
ils  aboutissent  à  une  autre  constante  que  nous  étudierons  plus  loin. 

Van  SL ke  (1)  se  plaît  à  reconnaître  que  «  leurs  résultats  ne  doi¬ 
vent  pas  être  considérés  comme  une  miirmation  du  travail  d  Ambaid, 
mais  bien  comme  un  progrès  effectue  dans  la  voie  ouverte  pai  ses 
recherches.  C’est  à  Ambard  «pie  revient  l’honneur  d’avoir  été  le  pre¬ 
mier  à  montrer  qu  011  pouvait  obtenir  une  idee  plus  précisé  de  1  étal 
de  la  fonction  rénale  en  étudiant  le  rapport  entre  la  teneur  du  sang 
eu  urée  el  I  excrétion  d  urée  dans  1  urine,  qu  en  considérant  I  uree  iso¬ 
lément.  C’est  à  lui  également  que  revient.  1  honneur  d  avoir  été  le  pre¬ 
mier  à  proposer  une  méthode  permettant  d  étudier  ce  rapport  au  moyen 
d  une  formule  quantitative  ». 


Discussion  des  critiques  precedentes  portant  sur  la  constante 
u réo-sécrétoirc  d  Ambard. 

I)  une  façon  générale  les  ob|eetions  laites  a  la  constante  portent  sut 
deux  ordres  de  vérifications  expérimentales,  la  polyurie  experimentale 
par  injection  d  eau,  les  iiiqestions  duree;  dans  ces  cas  un  certain 
nombre  d  auteurs  auraient  obtenu  des  constantes  qui  ne  cadrent  [ >a s 
avec  celles  que  théoriquement  ils  auraient  du  obtenir  ;  dans  tous  les 
•  as  du  reste  la  dillérence  se  lait  dans  le  meme  sens,  c  est-a-dire  «pie  le 

(1)  Presse  méd.,  iü  février  1917. 
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cliillre  I  r«  >  1 1  \  (»  est  toujours  supérieur  à  o,o~,  jamais  inférieur;  il  s  en- 
sml  (|iir  la  constante  serait  nom'  le  moins  une  loi  limite. 

Duhard  a  cherché  les  raisons  de  ces  dillérenecs  el  il  les  trouve  dans 
les  faits  suivants  : 

a  l.n  eus  il  miicsiimi  il  eau,  la  <|iianiilé  insérée  est  trop  forte  (Wolf 
\a  pisipi  à  i  litre  i/a  au  lieu  de  celle  de  (»  à  Son  centimètres  cubes) 
el  le  recueil  s  étend  sur  un  trop  long  laps  de  temps,  ce  «pu  rend  la 
comparaison  avec  !  azotémie  inopérante.  De  plus  à  la  suite  d  ingestion 
d  eau,  il  tant  attendre  un  certain  temps  pour  commencer  le  prélè\cment 
(voir  plus  bas  pour  I  urée,  même  remarque). 

b)  En  eus  il  inijcslioii  il  urée.  \\ru  el  Bauer,  (  iiiggenhemier  et 
Schwarz  ont  montré  <pi  à  la  suite  d  ingestion  d  urée  ou  d  eau,  le  pré¬ 
lèvement  d  urine  ne  doit  pas  être  effectué  immédiatement  comme  l  a 
fait  Dublin  par  exemple,  car  dans  ce  dernier  cas  on  pourra  trouver 
<(  tous  les  rendements  mlra-ma.xunaux  possibles  »  ;  il  faut  attendre  :?  ou 
d  heures  pour  revenir  aux  conditions  philologiques  ;  il  faut  que  I  adap¬ 
tation  rénale  se  lasse  ;  la  brusque  ingestion  d  eau  et  d  urée  rompant 
I  équilibre  Immoral  el  troublant  le  fouet lonnemenl  rénal.  «  (  '-es  expé¬ 
riences  brusquées  sont  u  firion  peu  philologiques  et  très  aléatoires  » 
(Ambard). 

\  la  suite  des  dillerences  constatées  après  ingestion  d  urée,  la  con¬ 
stante  ne  se  verdie  parfois  tpi  a\ec  un  écart  qui  ne  dépasse  pas  h  à 
S  o/o  ((  Javeaux  ).  (le  fait  parait  exact  el  \mhard  le  reconnaît  (  i  ).  Cet 
écart  ne  s  observe  pas  avec  les  azotémies  inférieures  à  0,00  0/00  |  même 
avec  les  très  faibles  concentrations  sanguines  (Chabamcr,  Justin  Besan¬ 
çon,  Osrhman,  Duhard  el  Schmidt]  el  des  débits  urinaires  pbysiologi- 
qiiemenl  nioxens  de  à  00  d  urée. 

Di-dessus  de  ces  chiffres  on  observe  des  écarts  d  avec  les  préusions 
qui  peinent  atteindre  lu  0/0  pour  des  débits  de  100  à  100  grammes. 

Duhard  conclut  :  ou  bien  q  1 1  a\ce  ces  très  loties  azotémies  experi¬ 
mentales  on  a  pu  altérer  le  rem  ou  bien  que,  comme  pour  d  autres 
lois,  eelle-ei  111  se  eérifie  i/ue  iliins  eerliniies  limites  ( ordinairement 
oh  ysioloiiii/nes). 

\ 1 1  n  de  répondre  a  une  série  des  objections  basées  sur  I  etablissement 
incorrect  de  la  Ix .  \mbard  conseille  dans  I  éludé  expérimentale  et 
philologique  de  la  K  de  prendre  les  précautions  sunanles  : 

Recueil  des  urines.  —  a  )  En  eus  de  réélu  relies  dans  les  eoiulilioiis 
liiihil ui'lles  de  diurèse. 

Becueillir  séparément  les  urines  pendant  d  heures  successnes,  et 
|  ire  mire  le  sang  au  milieu  de  la  seconde  heure  ;  les  urines  de  la  deuxième 
heure  serviront  à  établir  la  l\,  I  examen  des  urines  de  la  première  et  troi¬ 
sième  heure  serv  ira  à  constater  qu  on  était  en  diurèse  sensiblement 
uniforme  et  que  le  recueil  a  été  correct. 


(1)  Amisakm  cl  (aiABANir.it.  Congre  s  français  Urologie,  lyai. 
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b')  En  ois  'h'  polynrir  i>mn><i née . 

Pairo  boire  le  malin  à  |(Min  (ino  à  Sno  centimètres  cubes  <1  eau.  I  ne 
demi-heure  après,  reeucillir  l'urine  lou les  les  m  minules.  Dès  que  le 
ilébil  atteint  8  à  10  litres  par  •>  i  heures,  prendrez  du  sa 1 1 li,  au  milieu 
d'une  période  de  10  miniilrs,  après  celle  période  prélever  encore  I  urine 
Jo  10  i n i il u I es .  la  mesure  du  volume  des  urines  Irael.ionnées  permetlra 
de  se  rendre  romple  ipie  le  recueil  des  m  ines  a  été  eorreel. 

(,N)  El i  <‘"s  <1  int/csHon  <1  turc.  banc  ingérer  à  S  heures  du  malin, 
oo  orammes  d  urée  dans  i /•>  lilre  de  luère  ou  d  eau. 

\  pari  i r  de  i)  heures  i /•>  pré-lever  I  urine  de  ipiarl  d  luMire  en  » pia  rl. 
d  heure,  praliipier  dans  chaque  échantillon  un  dosage  d  urée  el  s  assu¬ 
rer  ipie  la  diurèse  uréiipie  ne  présente  pas  de  varialions  dcpassanl 
•),o  o/o  de  ipiarl  d  heure  en  quart  d  heure.  Opérer  alors  comme  précc- 
denunent. 


COEFFICIENT  DE  VAN  SLYKE  CUrea  clearanceV 


En  iq>l,  A  u  si  1 1 1 ,  Slilhnann  cl  uni  Slyke  cludianl  la  coiislanlt'  ureo- 
séerétoire  étahlissenl  de  nouvelles  lois  réglant  I  excrétion  de  I  urée  en 
fonction  du  volume  urinaire  (i  ). 

PREMIÈRE  LOI.  —  Avec  un  volume  urinaire  égal  ou  supérieur  à  2  centi¬ 
mètres  cubes  par  minute,  l’excrétion  uréique  est  directement  proportionnelle  à 
la  concentration  uréique  du  sang. 

Avec  des  urines  abondantes,  I  excrétion  urciipie  urinaire  par  minute 
est  égale  à  I  urée  contenue  dans  un  volume  constant  de  sang  <pn  chez. 
1  adulte  normal  csl  d  environ  70  cenlimelres  cubes. 

Celle  valeur  limite  parlir  de  laipielle  une  accélérai  ion  du  11  u  v  uri¬ 
naire  n  est  plus  suivie  parallèlement  par  une  augmentation  de  1  excré¬ 
tion  urénpie,  e  est  <(  l'augmentation  limite  )).  Des  ailleurs  la  placent 
entre  •>  litres  000  et  G  litres  pour  a  \  heures  clic/,  les  sujets  normaux, 
soit  une  sécrétion  de  1  cm'  7  à  \  cm  1  par  minute  :  en  moyenne  u  cen¬ 
timètres  cubes. 

Lorsque  le  volume  urinaire  atteint  ou  dépassé  celle  limite,  I  excré¬ 
tion  uréique  atteint  son  maximum  do  rapidité  ;  elle  correspond  au 
contenu  urénpie  d  un  volume  de  sang  maximum. 

Ce  volume  maximum  de  sang  qui,  dans  de  telles  conditions,  se  trouve 
ainsi  débarrassé  rie  son  urée  est,  de  70  cenlimelres  cubes.  Il  répond  au 
«  maximum  blood  urca  clearance  ))  de  van  Slyke  ou  maximum  clea¬ 
rance. 

Le  maximum  clearance  est  donc  le  volume  de  sang  qu  une  excrétion 


G)  J ■  Biol.  Client.,  I.  MAI,  pp.  yi,  ii'.u 
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urinaire  de  i  minute  arrive  ;'i  débarrasser  de  son  urée  dans  les  conditions 
e\|x isées  plus  haut. 

La  fornmle  du  maximuni  clearance  (to  dear  :  débarrasser)  est  : 

_  UV 
m  —  g 

1  (‘I  S  =  courent ration  uréique  dans  1  m  ine  et  dans  le  sang  en  milli¬ 
gramme  pour  ioo  centimètres  cubes. 

V  =  volume  des  urines  en  centimètre  cube  par  minute. 


DEUXIÈME  LOI.  —  Avec  un  volume  urinaire  inférieur  à  2  centimètres 
cubes  par  minute,  l’excrétion  uréique  varie  en  proportion  de  la  racine  carrée 
du  volume  urinaire. 


Pour  calculer  l’excrétion  urinaire  dans  de  telles  conditions,  van  Slvke 
adopte  un  volume  urinaire  standard  qu’il  fixe  à  i  centimètre  cube  par 
minute. 

Le  «  Standard  Clearance  »  Cs  est  le  volume  de  sang  complètement 
débarrassé  de  son  urée  en  i  minute  chez  un  individu  qui  excrète  i  cen¬ 
timètre  cube  d’urine  à  la  minute. 

Le  chiffre  de  i  centimètre  cube  choisi  par  V.  Slvke  simplifie  les  calculs 
mais  c’est  aussi  un  chiffre  rationnel  puisqu’il  représente  le  taux  moyen 
de  la  sécrétion  urinaire  des  2/j  heures  chez  un  adulte  normal  (environ 
i . [\ [\o  centimètres  cubes). 

Ce  Standard  Clearance  est  en  moyenne  de  5/j  centimètres  cubes. 

La  formule  du  Standard  Clearance  est  : 


Cs  _ \JVs 

G  “  /V 


ou 


C.s-  =  Standard  Clearance. 
Y  .s  =  volume  standard. 


Comme  par  ailleurs  C 


UV 

s 


(  I  =  extraction  uréique 
\  -  volume  observé. 


la  Standard  Clearance  ou  C.s 


Uy'v 
~ s“ 


obsenéc. 


En  résumé  : 

La  Standard  Clearance  indique  la  capacité  d  élimination  des  reins 
lorsque  le  volume  urinaire  moyen  est  de  i  centimètre  cube  par  minute. 

La  Maximum  Clearance  indique  la  capacité  d  élimination  uréique 
maximum  dont  le  rein  est  capable  grâce  à  un  important  volume  uri¬ 
naire  atteignant  ou  dépassant  a  centimètres  cubes  par  minute. 

Les  chiffres  moyens  sont  pour  C  ni  :  7!>  centimètres  cubes  ;  pour  Us  ■ 
.V,  centimètres  cubes. 

La  Maximum  Clearance  est  normalement  de  'io  o/o  supérieure  à  la 
Standard  Clearance  ;  habituellement  mais  non  toujours  ces  chillres 
sont  altérés  au  même  degré  dans  les  cas  pathologiques. 

Moller,  Mac  Intosli  et  van  Slvke,  en  1928,  apportent  une  confirma¬ 
tion  des  faits  précédents. 
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I pplieutiou  de  la  formule  de  eau  Slvke.  —  Si  dans  un  cas  donne  le 
volume  urinaire  excède  :>  centimètres  cubes  par  minute,  on  recherchera 
la  Maximum  (’dcarance;  si  au  contraire  le  \olume  urinaire  n’attcml 
pas  •>  cenlnnclres  cubes,  c  est  la  Standard  Clearance  <|ii  on  calculera, 
(lu  fai I  deux  calculs  pour  les  urines,  1  un  sur  I  érlianldlon  des  urines  de 
la  première  heure,  I  autre  sur  celui  de  la  seconde  el  on  prend  la 
inox  enne. 


l'Onu  nies 
i  Calcul 


eorv'ufées.  ■ —  Les  ailleurs  oui  prop< 
des  formules  en  pourcentage  de  la 

(.  ion  uv  ,,  UV 

7,.  S  S 

i  oo  U  or  IJ  \  V 

(  ,S  rr  - ; - —  î  ,o5  - - 

54  S  ’  s 


)sé  tleux  modifications  : 
moyenne  normale  : 


:>"  Calcul  en  lenanl  compte  de  la  surface  du  rein.  Van  Slvke  fixe  à 
î  ni  ~3  la  surface  moyenne  d  un  homme  de  :èi  ans  et  il  prend  ce  chif¬ 
fre  pour  unité  de  comparaison  : 


V  i,73 

Cm  =  -  --  ,V.  - 
S  X 

..  U  -  1,7  3 

“  s  yN  '  X 


\  représenlanl  la  surface  du  corps  à  étudier. 

Des  tables  facilitent  les  corrections,  surtout  importantes  chez  1  enfant, 
car  entre  i  ni.  o~  à  i  ni.  Si,  les  différences  sont  négligeables. 

llésulhds  de  I  épreuve  chez  le  sujet  normal  ou  pcttliolonuiue.  —  Van 
Slvke,  étudiant  un  grand  nombre  de  sujets  normaux,  trouve  des 
Standard  (  .learance  allant  de  'io  cm  i  à  (iS  cm  3  de  sang  :  3 \  cm'5  5  en 
moyenne. 

lhuger  el  Mosenthal  admettent  des  chiffres  plus  «'levés  avec  comme 
moyenne  •><)  centimètres  cubes. 

Lu  tous  cas  la  zone  d  oscillation  est  extrêmement  large  entre  3->  o/o 
el  i3a  o/o  d  un  moment  à  1  autre  chez  le  même  sujet  (en  3  heures 
1 1  rca  Clearance  peut  passer  chez  le  même  sujet  de  i3a  à  ~3  o/o), 
reilétant  la  souplesse  fonctionnelle  «lu  rem  normal  ;  à  mesure  que  le 
rem  salière,  les  variations  se  font  moindres,  le  rem  semblant  se  fixer 
a  un  degrc  d  eilorl  maximum  (toujours  au-dessous  cependant  de  la 
moyenne  normale).  I  n  chiffre  constamment  bas  reflète  la  fixité  de 
1  effort  rénal,  donc  I  importance  de  son  atteinte  fonctionnelle. 


lhuger  et 

Mi 

[>seii 

ilhal  1 

donnent  les  clnllres  suivants  : 

roi  elenrenec 

> 

7') 

O  /  O  . 

.  .  .  I’;i-  de  1  rouille  fonction  rénale  aréique 

))  1 

ni  i 

c  7  5 

et 

0/0  .  .  (las  douteux. 

)) 

< 

5o 

0/0 

trouble  fonctionnel  u nuque  certain. 

)) 

< 

y.  0 

0/0 

Irouliles  graves  de  sécrétion  uréiqut 
quoique  de  nombreux  mois  de  suivi 
vance  soient  encore  possibles. 

)) 

< 

1 0 

0/0 

.  .  .  Pronostic  immédiat  grave. 

)) 

< 

5 

0/0 

1  solution  fatale  en  quelques  jours. 
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\iin  SK  ko  insiste  sur  rc  fai I  <jii  il  s’agit  là  dépreuves  caractérisant 
1rs  trouilles  loin  I lonnels  ;  elles  ne  soûl  d  aucune  valeur  pour  préjuger 
de  I  élal  anatomique. 

Technique  de  l’épreuve  de  van  Slyke  (Mollcr,  Mac  Intosh  et  van 
Sl\ ke).  —  Sujet  :|  jeun • 

Epreuve  elleduée  le  malin  :  c  ('si  le  matin  que  les  variations  dans  le 
métabolisme  de  I  urée  sont  siqelles  aux  écarts  les  plus  faibles. 

Sujet  reste  couché  (van  SK  ko  et  liose)  :  l 'influence  de  la  marche  est 
sans  importance  sur  les  sujets  avant  plus  de  no  o/o  d  élimination  uréi- 
< p ic  normale,  mais  elle  risque  d  affaiblir  les  résultats  si  le  malade  a  des 
fonctions  rénales  diminuées  de  moitié. 

Phases  de  la  recherche.  —  a)  Le  sujet  \ide  sa  vessie  à  q  heures  et 
boit  un  verre  d’eau. 

h\  \  io  heures  :  le  sujet  urine  :  premier  échantillon.  Puis  il  boit 
un  deuxième  verre  il  eau. 

e)  A  io  li.  o 5  :  on  prélève  un  échantillon  de  sang  par  ponction  d’une 
veine  du  bras. 

<1 )  \  1  i  heures  :  le  sujet  urine  :  on  recueille  ce  deuxième  échantillon. 

Les  heures  doivent  être  strictement  observées  ou  plutôt  les  temps 
de  chaque  période  exactement  mesurés.  Il  n  est  pas  absolument  néces¬ 
saire  tpie  le  temps  qui  sépare  chacune  des  émissions  soit  exactement 
d  une  heure.  Il  peut  être  plus  court  ou  plus  long,  à  la  condition  qu’il 
y  ait  au  moins  5o  centimètres  cubes  d  urine  pour  chaque  prise. 

Pecherch.es  il  ejjecluer.  —  a)  \ohimc  exact  des  deux  échantillons 
d  urine. 

h)  Ilecherehe  de  la  concentration  en  milligramme  pour  ioo  centi¬ 
mètres  cubes  dans  chacun  des  deux  échantillons. 

c)  Taux  de  I  urée  dans  le  sang. 

4  ) n  fait  donc  la  recherche  de  I  !  rea  Clearance  dans  deux  échantillons 
cl  on  prend  la  moyenne  pour  le  résultat  final . 

Influence  de  certains  facteurs.  —  Van  Slvke  a  montré  que  I  I  rea 
Clearance  : 

est  augmentée  par  ingestion  de  calcine,  de  lait,  d  acide  glutamique  ; 

est  diminuée  par  la  pif  ml  nue  et  des  doses  fortes  d  adrénaline  (les  (bises 
faibles  l'augmentent  ). 

Elle  varie  en  proportion  directe  du  llux  circulatoire  du  rem,  mais  elle 
n’esl  pas  modifiée  par  la  présence  d  edèine  périphérique. 

Mlle  s'élève  avec  un  régime  riche  en  protides  et  s  abaisse  avec  un  1 
régime  painre  en  protides  ou  avec  le  |eùne  ;  les  dillerenees  peuvent 
osciller  entre  i  n  centimètres  cubes  et  qo  centimètres  cubes  par  minute. 
Kailmann  constate  <  p  le  les  laits  précédents  ne  sont  exacts  qu  avec  un 
rein  à  fonction  normale;  si  la  jonction  est  diminuée  de  moitié,  un 


/ÆS  !•'.  I.IM  INA  1 1 0  AS  /U  XJ/. /S 


787 


régime  pauvre  en  protides  laisse  I  I  rca  Clearance  sans  eliangeinenl 
ou  même  I  élève. 

Page  montre  nue  elle/,  les  néphril njucs  les  diurétiques  vanllmpics 
tels  que  la  caféine,  la  dlurélme,  ou  les  dmréliipics  merem  iels  sont  sans 
changement  sur  le  lest  de  van  Slvke. 

Critique  de  l’épreuve  de  van  Slyke.  Des  facteurs  extra-rénaux 
peuvent  |oncr  un  rôle  dans  le  métabolisme  de  I  azote  et  troubler  les 
épreuves  fixant  les  lois  de  la  sécrétion  uréique  dans  les  rapports  où 
le  rein  a  une  part  unique  exclusive. 

I  ne  excrétion  uréique  très  abaissée  perturbe  les  résultats. 

L'épreuve  de  van  Slxke  permettrait  pour  Pasteur  Y allerx -lladot, 
Delalonlaine  et  .1.  Y.  Purge,  d  estimer  la  son /liesse  du  travail  rénal. 

Pour  eux,  la  constante  d  \mbard  et  I  épreuve  de  van  Slyke  ne 
s  excluent  pas  mais  se  complètent.  La  dernière  devrait  être  seule 
employée  en  cas  d’ohgurie  ou  de  polyurie  «pu  rendent  les  résultats  de 
la  K  d  Vmbard  plus  difficiles  à  interpréter. 

\  notre  avis  seules  les  études  expérimentales  peuvent  trancher  la 
question  et  à  ce  point  de  vue  la  K  d  Anibard  répond  à  ces  desiderata. 


RAPPORT  URÉIQUE  HÉMATO-URINAIRE  DE  COTTET 

Cottet  juge  l'activité  fonctionnelle  rénale  pour  l'urée  par  le  rap¬ 
port  entre  le  taux  de  I  urée  sanguine,  dosée  le  matin  à  jeun,  et  la  quan¬ 
tité  de  1  urée  contenue  dans  toute  I  urine  des  2  \  heures  (1). 

O11  c  1  i x  i se  le  chiffre  qui  exprime  le  nombre  de  centigrammes  de 
l'urée  sanguine  (exprimé  en  grammes),  dosée  le  malin  à  jeun,  par  le 
chiffre  qui  exprime  le  nombre  de  grammes  de  1  urée  urinaire  des 
2  i  heures. 

Le  chiffre  ainsi  obtenu  exprime  le  rapport  réel  entre  le  taux  de  I  urée 
sanguine  et  I  urée  urinaire  des  heures. 

Par  exemple  :  un  sujet  a  o,35  d’urée  : 

il  existe  2O  grammes  d’urée  dans  l’urine  des  i!\  heures, 

le  rapport  est  °  '  =  1 ,3A • 

2Ü 

fie  rapport,  pour  apprécier  le  pouvoir  sécrétoire  intrinsèque  du 
rein,  doit  tenir  compte  de  la  quantité  d  urée  excrétée  en  •>  j  heures 
et  du  volume  des  urines  de  a. \  heures.  Pour  une  excrétion  moyenne 
d  urée  comprise  entre  là  et  3o  grammes  et  pour  un  volume  d  urine  des 
2 \  heures  de  i.noo  centimètres  cubes,  la  valeur  du  rapport  est  comprise 

(1)  Presse  méd.,  :>:>  mars  kj33,  n°  :>3  ;  Les  troubles  de  l'élimination  urinaire  de 
l  urée,  1933,  Masson,  édit. 
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entre  1  cl  ■> .  10  (  lie/  l< * ^  sii|ds  à  rems  sains,  il  s  élève  d  autant  plus  <|ue 
le  rem  est  plus  altéré  et  fonctionne  moins  bien. 

L  auteur  estime  par  ce  rapport  avoir  une  image  exacte  du  travail  rénal 
donné,  dans  des  conditions  données. 

Objections.  —  (le  rapport  a  pour  lui  son  extrême  simplicité,  il  aurait 
donné  à  (lotlet  des  résultats  cliniques  intéressants.  On  peut  cependant 
olqecler  à  (  lot  tel  qu  une  prise  de  sang  à  9  heures,  et  une  prise  globale 
des  urines  se  heurtent  à  cette  cause  d  erreur  importante  que  le 
rem  élimine  I  urée  à  des  concentrations  très  variables  pendant  2/1  heu¬ 
res  et  tpi  on  n  a  pas  le  droit  de  dire  qu  une  urée  du  sang  de  la  matinée 
puisse  cire  comparée  avec  une  urée  du  soir,  de  I  après-midi,  de  la 
nuit,  etc.,  et  celle  cause  d  erreur  n  existe  ni  dans  la  constante  d  \mbard, 
ni  dans  le  coefficient  de  van  Slvke. 

De  plus,  comme  le  disaient  fort  bien  Ambard  et  \.  Slvke,  leur  rap¬ 
port  a  trait  non  à  un  étal  anatomique  de  1  organe,  mais  à  son  fonction¬ 
nement. 

Nous  sommes,  par  contre,  tout  à  fait  d  accord  avec  Collet  sur  la 
nécessité  de  ne  pas  confondre  travail,  fonctionnement  et  pouvoir  sécré¬ 
toire. 

B.  —  Démis  o  k  s  m  -ru  iis  si  bsiwcks  sans  ski  11.. 

Ij  élude  du  débit  des  autres  substances  (dites  sans  seuil)  doit  être 
faite  en  prenant  pour  base  les  deux  lois  suivantes,  d  après  \mbard  : 

Première  loi  :  Les  constantes  secrétoires  de  tontes  les  substances  sont 
n mnériq uem en t  iden I ii/ u  es . 

Si  chez  un  stqet  l\  urée  -  0,07,  on  devra  trouver  l\  iode  =  0.07, 
l\  glucose  =  0,07,  etc. 

Deuxième  loi  :  Les  constantes  sécrétoires  sont  identiques  à  la  condi¬ 
tion  de  recalculer  les  débits  pour  des  concentrations  isornoléculuires  ou 
isoioniques  selon  qu  il  s  agit  d  un  non-éleclrolv  le  ou  d  un  électrolyte. 

Pour  l'urée  on  a  choisi  la  concentration  urinaire  étalon  de  2,0  0/00. 

Débit  de  l’iode.  ■ —  Le  débit  de  I  iode  doit  cire  étudie  non  sous  forme 
d  lod lire  mais  sous  lorine  d  ion  I  isole. 

Le  poids  anatomique  de  I  étant  1  ■>(>,<),  sa  concentration  isoionique 
avec  *>5  0/00  d’urée  sera  de  02,0  0/00.  Duhard,  Chabamer  et  lbarra- 
Loring  ont  vérifié  pour  I  I  la  réalité  du  débit  et  de  la  constante  suivant 
lc>  lois  précédentes.  Le  dosage  de  I  iode  doit  se  faire  sur  le  plasma,  il 
ne  peut  être  effectué  sur  le  sérum,  (‘I  enfin  le  liquide  doit  être  exempt 
de  globules. 

Ambard  cl  Oselmian  ont  montré  «pi  il  v  avait  exagération  de  I  éli¬ 
mination  de  I  iode  sous  1  nilluence  de  la  polyurie  même  lorsque  la 
constatation  de  l'iode  dans  1  urine  est  très  faible. 
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Débits  de  SO'.  —  Le  poids  moléculaire  de  S<>'  étant  ()<>,  sa  concen- 
l ration  isoionique  par  rapport  à  :> T»  o/oo  d  urée  es!  de  \o  o/oo.  Amhard, 
Cha lianicr  cl  Ibarra-Loring  oui  éludié  ce  délai  et  celle  constante. 

Débit  des  substances  colorées.  —  lileu  de  méthyle  ne  —  Son  éludé 
se  prèle  mal  à  la  recherche  de  la  constante  ;  son  dosage  n’csl  (pie  1res 
approximatif.  On  a  constaté  qu’il  existait  un  parallélisme  assez  net  entre 
les  variations  d  élimination  du  hlcu  cl  létal  de  la  constante  ureo-secre- 
toire  i  W  idal,  \  W  eill  et  Vbrami.  (  laslaignc,  (  '.hevassu  et  Savidan,  etc.  ). 

Schwlmaun  (-1  lustui  Besançon  seraient  armes,  en  utilisant  >ur  du 
sa  il  o*  désal  humilié  le  chauffage  simple,  à  doser  colorimétriquemonl  le 
hlcu  de  méthvlène  dans  le  sang  :  ils  ont  ainsi  pu  calculer  une  constante 
«  ü'iauco-sécrétoire  ))  qu  ils  ont  trouvée  sensiblement  identique  à  la 
constante  uréo-sécrétoire. 

K  n  rtv  K 

0,07 .  °.°9'| 


Phénolsulioneplitaléine.  —  Hovvntree  et  Geraghtv  (i  1  ont  étudié  la 
sécrétion  de  celte  substance  par  le  rein  et  ont  même  propose  de  I  utiliser 
pour  se  renseigner  sur  1  état  fonctionnel  des  rems.  Widal,  A.  Wnll. 
Pasteur  Yallerv-Radot  (2)  ont  montré  le  parallélisme  qui  existait  entre 
l’ azotémie,  la  K  cl  l’épreuve  de  la  phénolsulfoncphtaléine.  Ln  grand 
nombre  de  recherches  confirmatives  ont  été  laites  depuis.  Pour  (.balei¬ 
nier  le  parallélisme  ne  saurait  exister  car  1  étal  du  loie  indue  siu  I  ex<  i* 
lion  du  colorant. 


Acide  salicylique.  —  Chabamer,  Lehert  et  Lobo-Onell  (o)  admettent 
qii  à  coté  des  substances  sans  seuil  rénal,  non  adhérentes  aux  albumuii 
du  plasma  et  des  substances  a  seuil  rénal  vrai  et.  non  adhérentes  égale¬ 
ment  aux  albumines  du  plasma,  il  existe  des  substances  a  pseudo-seuil 
rénal  par  collage  aux  albumines  du  plasma  et  dépourvues  en  iralih 
de  seuil  rénal  vrai.  Larde  sahcyhque  rentrerait  dans  ce  groupe.  La 
sécrétion  de  l'acide  sahcvhque  par  le  rem  serait  Imietion  de  deux  bu¬ 
teurs  :  i°  la  valeur  sécrétoire  des  reins  (donnée  par  la  constante  uréo- 
sécrétoire,  et  2°  le  degré  d  adsorption  de  I  acide  sahcyhque  pai  le 
plasma  ;  celle  donnée  du  reste  ne 
oscille  entre  i5  à  20  0/0. 


01 1  i 

varie  miere  1 


I  un  sujet  à  I  autre  et 


(1)  Arc  h.  int.  rned.,  1912.  t.  l.\,  p.  28/1;  Transad.  Dlh  Congr.  \mer.  I‘h  y.  and  Sunj 
Washington,  igi3,  pp.  23-3g. 

(2)  Presse  Médicale,  191/1,  p.  565  cl  lh.  (  lu  \  allen - llaitol .  U)i3. 

(3  Soc.  Biol.,  mars  ig'.ûù 
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20  DÉBITS  DES  S  UBS  TA  ACES  AVEC  SEVIT 

Certaines  substances,  que  le  rem  excrète,  ne  sont  éliminées  par  le 
rem  < 1 1 10  lorsepi  elles  atteignent  dans  le  sang  nue  certaine  concentration. 
Ce  niveau  au-dessus  duquel  elles  commencent  seulement  à  être  excrétées 
représenle  ce  <pi  \mbard  a  étudié  sous  le  nom  de  seuil. 

Nous  reviendrons  plus  loin  sur  la  valeur  cl  la  signification  exacte  de 
ce  terme.  Nous  admettrons  dans  ce  chapitre  la  réalité  de  son  existence. 
Ambard  a  proposé  une  théorie  relative  au  déhit  des  substances  avec 
seuil,  appuyée  sur  les  postulats  suivants  : 

i°  Ce  ipn  importe  pour  le- débit  d  une  substance  avec  seuil,  c'est  non 
pas  le  taux  plus  ou  moins  élevé  de  concentration  de  cette  substance 
dans  le  sang,  mais  la  quantité  de  celle  substance  qui  déliasse  son  seuil  : 
c'est  ce  < ] 1 1  il  a  appelé  excès  sur  le  seuil.  Il  a  formulé  ce  fait  en  disant  : 
«  les  débits  sont  réqlés  par  les  excès  sur  les  seuils  ». 

Le  seuil  est  non  seulement  différent  d  un  sii|et  à  1  autre,  mais  il 
varie  sous  des  udluences  multiples  chez  un  même  sujet  :  c’est  ce  «pi  il 
traduit  en  disant  «  les  seuils  soûl  mobiles  ». 

L’étude  du  débit  des  substances  à  seuil  rend  donc  indispensable  la 
recherche  du  seuil  pour  cluupie  sujet,  à  un  moment  déterminé. 

Sans  doute,  on  peut  par  des  artifices,  arriver  à  abaisser  à  tel  point 
la  chlorémie  par  exemple  <pie  la  sécrétion  chlorée  cesse  ;  on  obtient 
ainsi  le  seuil  du  chlore.  Mais  ce  chiffre  n  est  valable  que  pour  le  seul 
individu  en  expérience,  et  pour  le  moment  même  où  il  a  été  recherché. 

L.  \mbard  et  André  Weill  ont  tourné  la  difficulté  de  la  façon  sui¬ 
vante  :  Se  basant  sur  I  identité  îles  constantes,  ils  calculent  la  constante 
uréo-sécréloire  du  sii|el.  Admettons  par  exemple  <pic  K  =  o,i3. 

Ils  établissent  alors  I  équation  suivante  en  remplaçant  I  r  par  «  excès 
sur  le  seuil  de  (  Il  ou  \  »  et  en  recalculant  pour  une  concentration  îso- 
îonique  de  Cl  pour  an  o/oo,  c'est-à-dire  i  i.yq. 

Supposons  dans  cet  exemple  (i)  :  C.hlorémie  =  3,5o 

K  urée  —  o,  1 3 

Débit  (  d  recalculé  à  14,79  =  8,87 

excès  sur  seuil  ou  X  X 

l\'ous  pouvons  écrire  :  Iv  uree  =  lv(  ,1  =  — —  —  — 

\  D  à  14,79  p*  1.000  \  8 , 8 7 

ou  encore  :  X  =r  o,i3  X  X8.S7  =  0,386. 

ou  encore  :  Seu i  1  =  (  ih  lorém  ie  —  X  —  3,5o  —  o,386  —  3, 1 1 4 . 

Ce  repérage  très  ingénieux  du  seuil  s  appuie  entièrement  sur  1  iden¬ 
tité  des  constantes.  Celte  identité  considérée  par  L.  \mbard  et  ses  col- 

(1)  l.e  calcul  pour  \mbard  serait  très  simple  et  son  exactitude  11e  dépendrait  (pie 
de  l'exactitude  des  dosages.  Elle  serait  indépendante  de  certaines  erreurs  grossières 
(volume  inexact  des  urines,  etc.). 
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labora  leurs,  \.  Weill,  Onell,  Chabanier  comme  démontrée,  n  esl  pas 
admise  par  tous  les  physiologistes.  Nier  /  identité.  îles  eonslan  I  es  e  est 

nier  également  ce  repérage  du  seuil. 

1  Ambard  reeouuaîl  ipi'il  existe  dans  son  calcul  théorique  du  seuil 
nue  part  d’h\ polhèse,  il  la  considère  comme  1res  réduite. 

Nous  conclurons  que  le  débit  des  substances  avec  seuil  obéit  a  des 
lois  plus  complexes  que  les  débits  des  substances  sans  seuil  ;  qu  d  laul 
faire  entrer  ici  en  ligne  le  compte  le  taux  de  I  excès  sur  le  seuil.  Si  nous 
admettons  l'hypothèse  d' Milliard.  nous  allons  voir  combien  les  phé¬ 
nomènes  se  simplifient ,  on  peut  les  faire  rentrer  tous  en  réalité  dans 
les  mêmes  lois  ;  aussi  1  icn  valables  pour  les  substances  avec  ou  sans 
seuil.  Celle  simplification  < les  phénomènes  salislait  évidemment  1  esprit 
au  premier  abord  mais  répond-elle  réellement  a  la  réalité  des  laits  .' 
La  question  doit  encore  rester  en  suspens  tant  «pie  la  part  d  hypothèse 
renfermée  dans  la  loi  d  identité  des  constantes  ne  sera  pas  ecarlee. 
Mais  en  physiologie,  la  part  d'bxpolbèse  reste  toujours  plus  ou  moins 
cran  de  et  nous  devons  reconnaître  le  grand  mérite  qu  ont  eu  L.  Ambard 
et  ses  élèves  de  proposer  des  hypothèses  qui  conduisent  a  des  lois  i(,la- 
tivement  simples  de  l'excrétion  urinaire  ;  hypothèses  fertiles  en  déduc¬ 
tions  diverses. 
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Le  poids  de  la  glycérine  est  de  90.  Sa  concentration  isomoléculaire 
avec  ad  o  00  d  urée  est  de  3b, 3. 

Comme  Nicloux  l  avait  pensé,  il  existe  un  seuil  pour  la  glycérine  mais 
il  est  runnE.  Pour  Nicloux  il  serait  de  o  gr.  o  >o  0/00;  pour  Cha- 
bamer  de  0.03  0/00  ;  le  seuil  parait  Ires  fixe. 
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L.  Milliard  pour  démontrer  l'identité  des  constantes  glyco  et  uréo- 
sécrétoire  et  l'existence  d’un  seuil  pour  le  sucre  s  est  hase  sur  la  glyco¬ 
surie  phlorizosidique. 

Il  admet  tout  d'abord  éi  1  comme  vraie  1  hypothèse  mentionnée  déjà 
par  Golllieb  et  Mever  (pie  le  phlorizoside  ahaisse  le  seuil  du  glucose. 

Chahanier  et  Sa  cherchèrent  alors  à  abaisser  le  seuil  au  point  de 
1  annuler,  en  utilisant  le  phlorizoside. 

Ils  admettaient  qu  011  pouvait  considérer  le  seuil  connue  annule  dans 
les  eondit ions  suivantes  : 

1"  Le  débit  du  glucose,  observé  au  cours  de  glycémies  constantes, 


(1)  lrc/t.  tirai.  Vcc/ver,  juin  1 9 1 3 ,  I.  lit. 
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après  s’ètre  élevé  à  mesure  qu’on  augmentait  les  doses  de  plilorizoside, 
ne  s’élève  plus  et  reste  constant  ; 

12°  La  constante  uréo-sécrétoire  ne  se  modifiant  pas  à  la  suite  des 
injections  progressivement  croissantes  de  plilorizoside  (Chabanier  et 
Onell),  la  constante  glyco-sécréloire  étant  identique  y ><ir  hypothèse,  on 
ne  peut  admettre  le  seuil  comme  annulé  que  si  les  grands  débits  de 
glucose  obtenus  correspondent  aux  débits  calcules  en  fonction  de  la 
(jlycéniic  totale  et  d  une  constante  gl\ co-sécrétoire  établie  comme  celle 
de  l'urée. 

Le  poids  moléculaire  du  glucose  étant  1 8o,  sa  concentration  iso-molé- 
c  u  la  ire  à  a  5  o/oo  d  urée  est  de  ~o. 

Dans  une  série  d  expériences  conduites  connue  il  a  été  dit  plus  haut, 
Cbabamer  et  Sa  ont  confirmé  les  faits  précédents.  L.  Ambard  conclut  : 

i°  Mue  la  glycosurie  phlori/.osidique  est  bien  une  glxcosurie  par 
abaissement  du  seuil  ; 

:>°  Mu  il  existe  une  constante  glveo-sécrétoue,  qui  doit  être  calculée 
en  prenant  comme  concentration  étalon  la  concentration  de  ~o  o/oo 
isotomipie  de  la  concentration  de  ao  o/oo  choisie  comme  étalon  pour 
1  urée,  toute  autre  concentration  rendant  impossible  I  interprétation  des 
résultats  ; 

3°  Mue  la  constante  glvco-séerétoire  est  identique  iï  la  constante 
uréo-sécrétoire. 

Caractères  du  seuil  du  glucose.  Le  seuil  du  glucose  n  est  pas  de 
3  o/oo  comme  1  admettait  (.lande  Bernard  ;  il  existe  des  glycosuries 
avec  des  glycémies  inférieures  à  3  grammes  et  on  peut  constater  des 
glycémies  supérieures  à  3  grammes  sans  glycosurie. 

Le  seuil  est  différent  cliez  chaque  sujet  ;  il  est  \ariable  avec  iliaque 
malade  ;  c’est  1  excès  sur  le  seuil  qm  règle  I  étendue  de  la  glycosurie  1  î  i. 

D’une  façon  générale  les  valeurs  du  seuil  sont  cependant  lices  pour 
Ambard  aux  valeurs  de  la  glycémie. 

Aux  glycémies  faibles  correspondent  des  seuils  1res  voisins  de  la 
clvcosurie. 

Muand  la  glycémie  augmente,  le  seuil  s  élève  mais  moins  vite  que  la 
glycémie  :  d’où  exagération  des  excès  sur  le  seuil  plus  ou  moins  mar¬ 
ques,  d’où  glycosurie  plus  ou  moins  lorte. 

Ixerpel-b iiuiius,  utilisant  le  procédé  de  Bebberg  a  la  créatinine, 
admet  «pie  l'administration  de  glucose  inhibe  la  résorption  tubulaire 
qui  normalement  est  de  <)3  o/o  ;  elle  tombe  a  (>■>  o/o. 

Certaines  substances  (adrénaline,  hypophyse),  la  piqûre  du  plancher 
du  quatrième  ventricule  déterminent  une  élévation  de  la  glycémie  et 
une  élévation  du  seuil  ;  on  comprend  dès  lors  que  la  plus  ou  moins 

(i)  On  n 'oubliera  pas  ipie  l'urine  normale  renfermerait  du  glucose  pour  beaucoup 
d’auteurs;  en  sorte  que  normalement  seuil  cl  glycémie  seraient  très  voisins  1  un  de 
l’autre  sans  se  confondre. 
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o rantlc  élévation  du  seuil  par  rapport  à  la  glycémie  déterminera  une 
olvcosurie  plus  «mi  moins  élevée  ;  relle-n  ponvanl  meme  manquer  lors 
que  le  seuil  s’élève  beaucoup. 

Ambard  se  demande  si  le  seuil  du  glucose  n  est  pas  sous  la  depen- 

dance  d'une  hormone  h\ pothélique. 

Kobison  a  attiré  l'attention  sur  une  liaison  éventuelle  possible  des 
métabolismes  phosphores  et  glucidiques  an  niveau  du  rem.  \j.  I»miII 
insiste  avec  juste  raison  sur  l'importance  du  phénomène  étudié  éga¬ 
lement  par  .iacohsen  et  Iversen  ;  pour  eux,  la  réahsorpl ion  tubulaire 
du  glucose  serait  liée  au  métabolisme  du  I*  dans  le  rem  et  mlhiencerail 


de  la  sorte  la  proportion 


réabsorbe . 


DÉBIT  DU  Cil  I.OBE 

Débit  ionique  et  moléculaire.  —  Le  débit  du  chlore  se  heurte  a  une 
difficulté  spéciale  <pu  a  été  fort  bien  mise  en  lumière  par  L.  \nibaid. 

Pour  les  indurés  et  les  sulfates,  la  conception  d’une  sécrétion  pure¬ 
ment  ionique  peut  très  bien  être  admise  pour  les  calculs,  1  eiieui  icsiil- 
tanf  de  la  non-observation  du  débit  moléculaire  étant  pratiquement 
nulle,  par  suite  de  la  très  forte  ionisation  de  ces  substances  dans  le 
sang,  étant  donnée  leur  faible  concentration. 

11  tien  est  pas  de  même  pour  NaCl.  Il  y  a  environ  (>  o/oo  de  (Il 
exprimé  en  NaCl  dans  le  sang;  à  cette  concentration  NaCl  n’est  dis¬ 
socié  qu’à  85  o/o.  N  a  Cl  à  l’état  de  molécule  peut  donc  atteindre  dans 
le  sang  : 

6  X  i5 

- =  o  gr.  oo. 

ioo 

Or,  o  gr.  qo  suffisent  à  assurer  un  débit  qui  peut  atteindre  i  5o  gram¬ 
mes  et  | >1  u s  chez  un  sujet  normal. 

Doit-on  admettre  : 

i  Que  seul  le  Cl  commande  le  débit  ; 

:>"  (  )ue  le  de  lut  est  conditionne  a  la  lois  par  Nat  I  et  (d  , 

3"  Que  le  débit  est  commandé  par  les  molécules  NaCl. 

Pour  donner  une  réponse,  il  faudrait  pouvoir  annuler  le  seuil  de  t  .1 
et  de  Nat  il.  (  >r.  on  ne  le  peut  pas. 

h.  \mhard  admet  I  hypothèse  ijtie  seuls  tes  ions  (A  interviennent . 
et  il  base  tous  ses  calculs  sur  cette  hvpolhese  ;  il  admet  que  u  la  hast 
de  nos  calculs  restera  donc  forcement  h\ potliel iquc  pom  le  moment  n. 

Seuil  du  Cl.  —  L  existence  d  un  seuil  pour  Cl  parait  ressoi  lu  des 
laits  suivants  : 

Etude  de  la  chlorémie.  —  u  )  ('AiCZ  le  sujet  normal  la  chlorémie  (lu 
plasma ,  la  seule  qui  importe  pour  la  sécrétion  renale,  oscille  enlie  o,op 
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et  o.q.»  o/oo  ;  l(‘s  variations  du  chlore  peuvent  donc  atteindre  40  cen- 
tigram  mes  par  litre. 

h)  Lorsqu  on  fait  \aricr  I  alimentation  les  modifications  de  In  chloré¬ 
mie  se  font  dnns  les  mêmes  limites  que  che:  le  sujet  normal. 

\vee  un  régime  achloruré  :  la  chlorémie  ne  tombe  lias  au-dessous  de 
‘  »  /  /  /  ' 

0,1  I  0/00. 

\vec  un  régime  hvpcrehloruré  la  chlorémie  ne  s’élève  pas  au-dessus 
de  3,1)0  o/oo. 

c  i  II  ne  semble  pas  exister  de  parallélisme  constant  entre  la  chlorémie 
et  les  débits  chlorés. 

L.  Ambard,  ('baleinier,  Lobo-Onell,  A.  Weil  ont  montré  que  la 
jjroposilion  précédente  n  était  pas  absolument  exacte. 

Si  on  compare  les  débits  et  la  chlorémie  à  un  moment  assez  éloigné 
des  repas,  le  malin  à  jeun  par  exemple,  il  y  a  un  rapport  assez  net 
entre  les  deux  facteurs.  Par  contre,  si  1  observation  est  faite  avant  et 
après  les  repas,  ce  parallélisme  cesse  car  le  débit  chloré  diminue  beau¬ 
coup  après  les  repas. 

(  >n  en  peut  donc  conclure  que  d  une  façon  générale  le  parallélisme 
entre  les  deux  facteurs  fait  défaut  : 

d)  Si  par  I  injection  de  sulfate  de  soude  dans  les  veines,  on  arrive  à 
diminuer  le  taux  de  NaCl  du  sang,  on  constate  que  pour  un  certain 
taux  de  chlorémie,  la  chlorurie  cesse  (Magnus). 


Etude  du  débit  chloré  fonde  SUR  L  'existence  d  in  sei  il.  Elle  se 
base  sur  les  deux  hvpothèses  suivantes  : 

a)  La  sécrétion  de  \ ad  est  commandée  par  les  seuls  ions  Cl: 

b)  Il  x  a  identité  entre  les  différentes  constantes. 

E.  \mbard  étudie  le  débit  du  chlore  :  ((  L  étude  que  nous  allons 
entreprendre  consistera  à  doser  la  chlorémie  et  la  chlorurie  dans  des 
circonstances  variées.  Si  avec  des  débits  chlorés  variés  nous  trouvons 
des  chlorémies  telles  que  ces  dernières  diminuées  d  une  certaine  valeur, 
que  nous  appellerons  seuil,  donnent  des  restes  qui  sont  proportionnels 
aux  déduis  chlorés,  nous  serons  amenés  à  penser  que  le  seuil  était 
constant  dans  ces  diverses  expériences.  Si  avec  des  débits  chlorés  variés, 
nous  trouvons  au  contraire  des  chlorémies  constantes,  c  est  que  quel¬ 
que  chose  s  est  modifié  du  colé  du  rem,  et  ce  sera  vraisemblablement 
le  seuil  rénal  pour  (11.  » 

(lliabanier,  constatant  la  mobilité  générale  du  seuil,  admet  que  c  hez 
certains  sn|cls  le  seuil  de  chlore  varie  très  peu  et  peut  être  considéré 
comme  sensiblement  constant.  «  Chez  de  semblables  sujets,  le  seuil 
étant  lixe,  il  devient  possible  cl  étudier  le  rapport  du  sang  (chlorémie 
seuil)  et  du  débit  du  c  hlore  dans  I  urine,  en  d  autres  termes  la  constante 
ehloro-sécrétoire.  » 

(  Ibaiissm  a  reproché  véhémentement  à  (lliabanier  celle  façon  d  opé¬ 
rer  :  «  choisir  des  siqels  anormaux  pour  la  vérification  ne  donne  pas 
une  entière  satisfaction  à  l'esprit,  (de  système  ingénieux  :  de  la  rareté 
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cli-s  sujets  à  seuil  fixe  el  de  la  mobilité  du  seuil  en  général,  esl  une  puis- 
saulc  annal urc  eonlre  les  vérifications  de  contrôle  ;  si  les  nombres  Irou- 
vés  ne  vérifient  nas  l'hxpolhèse  d'une  eonslanle  chloro-sécrétoire  iden¬ 
tique  à  la  eonslanle  nréo-sécréloire,  c'est  que  le  sujet  est  a  seuil 
mobile  »,  el  Cbaussin  conclu I  à  I  inexistence  de  la  constante  chloro- 


sécrétoire.  . 

Nous  avons  indiqué  plus  haut,  sur  quels  postulais  reposait  1  élude  du 
seuil  chloré  el  la  constante  ehloro-séerétoire  pour  Ymbard  ;  si  Cliaus- 
sin  n  admet  pas  1  identité  des  constantes,  la  discussion  lomhe  d  elle- 
lucme.  Mais  L.  Ymbard  esl  parfaitement  en  droit  d  admettre  la  possi- 
hilil'1  de  seuils  les  uns  fixes,  les  autres  mobiles,  el  il  est  certain  que 
si  les  seuils  sont  fixes  chez  certains  individus,  et  mobiles  chez  d  autres, 
la  théorie  d’Amhard  peut  se  concevoir  el  cadre  avec  les  laits  observes. 
Nous  reviendrons  plus  loin  sur  ces  poinls. 


Caractères  du  seuil  du  Cl. —  i°  L  ingestion  de  chlorures  chez  I  indi¬ 
vidu  sain  détermine  une  élévation  de  la  chlorémie  et  une  haïsse  (h*  la 
chlorurie.  Ymbard  déduit  que  l'ingestion  de  chlorure  produit  un  relè¬ 
vement  du  seuil,  Y  près  ce  relèvement  le  seuil  s  abaisse.  Pareil  phéno¬ 
mène  se  produit,  beaucoup  plus  marqué,  dans  les  néphrites  hydropi- 
gènes  chez  lesquelles  W  idal  avait  monlré  <pie  l'ingestion  de  sel  réduit 
ia  sécrétion  chlorée  ;  Ymbard  cl  Yndré  YYeill  concluent  dans  ces  cas  a 
un  relèvement  du  seuil  ;  de  Meyer  a  observe  dans  la  poix cliloi  m  îe 
expérimentale  une  chute  du  seuil  du  NaCl  ; 

■>°  Yvec  une  chlorémie  babil uellemenl  faillie  (régime  hvpochloré)  le 
seuil  se  relève  un  peu  ;  le  taux  de  la  chlorémie  règle  le  niveau  du  seuil 

3°  Dans  la  néphrite  hvdropigène  on  constate  un  relèvement  du  seuil 
si  un  sujet  néphritique  retient  le  sel,  c  est  parce  <pie  le  seuil  esl  «  rela¬ 
tivement  trop  élevé  \is-a-\is  de  sa  chlorémie  »  (YYidal,  Amb.ud  el 

A.  Weill,  i  q 1 2). 

/|°  Il  faut  faire  jouer  un  rôle  an  /dl  sanguin  et  au  PI  des  albumines 
dans  les  variations  du  seuil  el  1  excrétion  du  NaCl. 

Pour  Hehberg,  le  Cl  a  un  seuil  pour  les  concentrations  dans  le  plasma 
inférieures  à  3yo  milligrammes  0/0;  pour  les  concentrations  supé¬ 
rieures,  il  n  v  aurait  pas  de  seuil.  Il  ajoute  que  le  (d  en  realile  n  a  pas 
de  seuil,  ce  sérail  le  Na  qui  en  aurait  un. 

Ail  ken  estime  que  1  idée  d  un  seuil  rénal  pour  les  chlorures  doit  cire 
abandonné. 

Recherche  de  la  constante  chloro-sécrétoire.  —  Les  dosages  du  (.1 
du  sang  doivent  cire  effectués  sur  le  plasma  ou  le  sérum  ;  c  esl  la  partie 
liquide  du  sang  qui  commande  l’exerélion  chlorurée.  De  plasma  ren¬ 
ferme  en  moyenne  3,(io  de  Cl,  les  globules  rouges  1,8  0/00  ;  il  laul 
donc,  (j ne  h  sérum  soit  exempt  de  (flot) nies. 

Le  sang  doit  cire  nus  dans  un  flacon  bouche  ;  il  laul,  de  plus,  pour 
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éviter  1  évtiponilion,  hiver  avec  le  sérum  qu’on  prélève,  le  bouchon  et 
la  partie  supérieure  du  vase. 

Lnfin,  comme  il  existe  une  certaine  dilïusion  du  (il  dans  les  globules 
(ihahamer  et  .l(»aclnnmdes  ont  montré  ipi  il  ne  fallait  pas  prélever  le 
sérum  plus  de  3  ou  \  heures  après  la  prise  de  sang,  la  quantité  de  (Il 
diltusé  ne  depasse  pas  alors  plus  de  :»  à  .!  centigrammes  la  quantité  qui 
(“"I  contenue  dans  le  plasma  au  moment  de  la  saignée  (\  i. 


SKI  II.  Dl  nilOME 

La  sécrétion  du  brome  présente  des  caractères  particuliers  qui  ont 
été  étudiés  par  \mbard . 

i  Nenck\  et  Srhumow-Siiuntniow  sk\  (i),  Kenkel  (2),  Fcssel  (.T) 
avaient  constaté  <pie  I  mjerlion  de  bromure  alcalin  est  suivie  d  une 
élimination  peu  intense  de  brome,  mais  que  cette  élimination  se  pro¬ 
longe  pendant  tort  longtemps  ;  de  plus,  le  sang,  malgré  la  présence  de 
laibles  quantités  de  brome  dans  1  urine,  en  renferme  de  fortes  quantités  : 

Sang .  3  gr.  !\i 

Urine .  o  gr.  83  (Nencky) 

L.  Vmbard  avant  fait  des  constatations  analogues  en  conclut  : 

a)  Ou  il  existe  un  s<  uil  pour  le  brome  :  il  s  agit  cependant  d  une 
substance  médicamenteuse  et  qui  11e  semble  pas  nécessaire  à  1  orga¬ 
nisme  :  il  v  a  là  une  exception  à  la  règle  émise  primitivement  par 
Vmbard  et  à  laquelle  du  reste  il  admet  même  bien  des  exceptions  :  les 
substances  dites  excrémenlilielles  sont  sans  seuil  (comme  1  urée). 

h)  Que  ce  seuil  est  constant  ment  très  voisin  de  la  bromurie .  puisque 
ce  «  seuil  facultatif  »  paraît  suivre  constamment  les  variations  du  taux 
de  la  bromémie. 

(à*  seuil  est  mobilisable  artiliciellement  —  si  on  donne  pendant 
un  certain  temps  de  grandes  quantités  de  bromures,  il  arrive  un  moment 
où  1  organisme  élimine  par  jour  le  brome  ingéré  ;  cette  quantité  peut 
atteindre  plusieurs  grammes  ;  I  excès  de  la  bromémie  a  Uni  par  abaisser 
le  seuil  du  brome. 

3°  Le  seuil  du  brome  est  lié  avec  celui  <lu  chlore.  —  Lorsqu  on 
donne  des  bromures  a  un  sujet,  le  brome  retenu  dans  1  organisme  se 

( 1 )  les  travaux  des  ailleurs  amerieu i lis  -an  i'eai!  inlra  cl  extra-cellulaire  aboutissent 
à  ce  résultat  que  la  presque  lolalilé  du  NaC.I  de  l’organisme  est  dissoute  uniquement 
dans  le  liquide  extra-cellulaire  et  que  les  cellules  n’en  contiennent  pas;  la  membrane 
cellulaire  est  imperméable  an  sodium,  au  chlore  et  au  potassium  (Gamble,  Peters, 
Darsow  et  3  annel-Bourdilloii  1.  On  peut  objecter  du  reste  que  les  hématies  n’ont 
pas  tic  membrane  véritable. 

(1)  Arclt.  f.  cxp.  Pliann.  a.  Pathol.,  t.  \\\IY,  pp.  3 1 3-3 1 5. 

(2)  SUzungsber.  d.  Phys,  ined.  Gesell.  :.  Wiirsburg ,  1S9S,  p.  p>. 

(3)  Manch.  med.  Woch.,  1899. 
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substitue  au  chlore  dans  certaines  secrétions  comme  la  sécrétion  gas¬ 
trique  (Nenckv  h 

I  n  surplus  d'ingestion  de  chlore  abaisse  le  seuil  du  brome  et  pm- 
\ otiuc  son  élimination  (Fesscl).  \Ws.  Ihmniger,  Kcrnomlh,  Uiislmv, 
oui  insisté  sur  celle  propriété  spéciale  des  bromures  \  i  s  -  a  -  \  i  s  des  chiti¬ 


ne  2  mgr.  o, 
I  j  auteur  con- 


rares. 

M11'  Ohalagnon  a  repris 

récemment 

le  problème  d 

du  brome  ;  la  moyenne  de  b 

i  bromurie  | 

il  i  v  sioli  >  g  i  q  ne  es 

la  hroméime  est  de  o  mgr. 

•> <  >  à  '|  nul  b 

[grammes  o/on. 

firme  le  rôle  du  bilan  chloré  dans  le 

processus  de  1 

brome. 

Nous  ferons  remarquer  q 

ne  ces  laits 

paraissent  bien 

exceptions  à  la  règle  généra 

le  admise  par  vmbanl  loucl 

■n- 


■lle-i 


dance  des  seuils.  Nous  verrons  i| 

il  s'agit  là  d'un  phénomène  très  spécial  :  le  seuil  du  brome  a  «  partie 


liée  )).  comme  l'écril  \mbard,  a\ec  celle  du  Cl,  et  celle  partie  se  trouve 
liée  de  telle  sorte  tpi  cuire  le  chlore  cl  le  brome  I  organisme  ne 
marquer  cpi  une  préférence  m lime  pour  le  chlore. 


■ait 


né  ni  r  ni  i.  e  \i 

(  >n  doit  considérer  la  sécrétion  de  1  eau  a  1  egard  de  celle  des  autres 
constituants  de  l  urine.  Cushm  insiste  avec  piste  raison  sur  ce  fait 
«  qu'on  a  trop  tendance  en  général  à  considérer  1  excrétion  de  1  eau  par 
le  rein  comme  quoique  chose  de  spécial  et  de  ciblèrent  des  autres  consti¬ 
tuants  de  burine  ».  Ambard  a  montré  également  toute  la  difficulté  du 
problème  de  la  sécrétion  de  1  eau. 

Fadeurs  influant  sur  le  débit  de  l'eau.  —  On  peu!  oludicr  I  influence 

sur  celle  sécrétion  : 

i  "  i  )  1 1  liquide  qui  est  fourni  au  rem  ; 

2°  De  la  circulation  rénale  : 

,H°  Des  autres  constituants  de  I  urine  ; 

4°  Du  svstème  nerveux, 

et  chercher  s  il  existe  un  rapport  déterminé  permettant  d  établir  les 
lois  concernant  les  débits  de  1  eau. 

A.  Molli  1  K  :  VI  IONS  1)1  1,101  II  >  I  \  P  POKT  K  \l  m  IN  . 

Une  remanpie  très  importante  doit  être  laite  ici.  U  augmentation 
d  apport  d  eau  à  I  organisme  n  est  pas  nécessairement  suivie  d  une  exa¬ 
gération  d  apport  au  rein.  Il  se  produit  1res  rapidement  un  échangé 
entre  les  cellules  du  rein  et  le  plasma. 

On  augmente  1  apport  d  eau  au  rein  ;  celle  augmentation  d  apport 
est-elle  suivie  de  polvuric  et  dans  quelles  conditions  celle-ci  se  pro¬ 
duit-elle  ? 


7'.)8 


F.  liAT  II  EH  Y 


i  K  vi  dis i  i i  i, i;  i  et  Ivu  ordinaire.  —  On  a  fait  une  série  d'exoé- 
riencds  a\ee  de  I  eau  distillée  ;  or,  il  n  est  nullement  prouvé  mie  lors- 
<jii  on  dépasse  un  certain  taux,  on  ne  provoque  pas  au  niveau  de  I  organe 
de  véritables  alterations  ;  de  plus,  I  injection  intraveineuse  d  une  sub¬ 
stance  quelconque  est  une  technique  déplorable  en  ce  qui  concerne 
I  élude  de  la  sécrétion  rénale;  on  apporte  de  ce  fait  des  perturbations 
telles  i j mo  les  résultats  obtenus  cessent  d  être  phv biologiques. 

Injection  intra-veineuse.  —  Thompson,  à  la  suite  d  injection  intra- 
\eineuse  en  quantité  égale  à  environ  le  tiers  du  sang,  n  observa  aucune 
augmentation  de  la  diurèse.  Lorsqu  on  atteint  le  chiffre  de  \  o/o  par 
rapport  au  poids  du  corps,  I  eau  distillée  injectée  amène  une  destruction 
des  globules  du  sang  et  I  hémoglobine  apparaît  dans  I  urine. 

Weslphal  observe  une  diurèse  relativement  abondante  surtout  >i  les 
injections  sont  tract lonnécs.  l'rey  n  en  constate  pas.  Ginsberg,  après 
injection  dans  les  veines  intestinales  n  obtient  pas  d  augmentation  de  la 
diurèse. 

En  général,  à  la  suite  d  injection  d’eau  distillée,  il  ne  se  produit 
qu  au  bout  de  quelques  heures  une  très  légère  augmentation  du  volume 
urinaire. 

Govaerts  et  Cambier  observent  une  légère  augmentation  de  la  diu¬ 
rèse  aqueuse  avec  réduction  des  chlorures  puis  la  diurèse  s  arrête  pen¬ 
dant  /,o  minutes  à  1  heure  :  on  voit  surtout  des  phénomènes  de  shock, 
puis  une  polynucléose  considérable  s  installe  avec  des  chlorures  en  abon¬ 
dance. 

L  introduction  d’eau  dans  la  circulation  amène  la  diurèse  aqueuse, 
puis  celle-ci  est  freinée  par  des  phénomènes  de  shock  :  frissons,  trem¬ 
blements,  nausées  et  il  apparaît  alors  une  véritable  polvurie  tar¬ 
dive  liv  pereldorée.  (  lelle  diurèse  hvperehlorée  paraît  avoir  comme  sti¬ 
mulus  non  |>as  la  quantité  d  eau  injectée  mais  les  perturbations  causées 
par  cette  injection.  Il  s’agit  là  d  une  diurèse  de  shock. 

Injection  sous=cutanée.  —  Ginsberg,  Covv  (  1912),  à  la  suite  d  injec¬ 
tion  d’eau  distillée,  n'ont  produit  aucune  augmentation  immédiate  du 
volume  urinaire.  Ce  11  est  qu  an  bout  de  1  à  2  heures  que  commence 
l'augmentation  du  volume  urinaire. 

Ingestion  d’eau.  L’eau  ordinaire  absorbée  par  le  tract  us  gastro- 
intestinal  amène  une  augmentation  du  volume  de  I  urine  qui  débute  au 
bout  de  20  à  3;>  minutes  (do  à  h»  pour  Vmbard),  atteint  son  maximum 
en  1  à  •>  heures  et  retombe  lentement  à  nouveau.  Guvon  et  Albarran  ont 
montré  que  celle  polv  une  provoquée  est  d  autant  plus  laible  que  les  reins 
sont  plus  lésés.  Mbarran,  Naquczet  Collet,  Yolhard  (1  tout  même  pro- 

1)  Les  épreuves  de  Yolhard  font  intervenir  les  pouvoirs  de  concentration  et  de 
déccnccnt  ration . 
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I  élal  four- 


pom'.  l  épreiivc  de  la  polyurie  expérimentale  pour 

lioniiol  des  reins.  On  s  est  également  ser\i  de  «clic  polyurie  provo«piee 
pour  éludier  le  fonelioniiement  séparé  des  deux  rems. 

Chevassu  el  Moreno  (i),  Legueu  el  de  Berne-Lagarde  i  »  i,  oui  mon- 
I,,'.  qu'une  mauvaise  réaclion  a  la  polyurie  experimentale  ua  < l(*  sigm- 
fiealion  tpi  à  la  condition  il  être  permanente . 

Du  reste,  il  semble  bien  qu'il  existe  une  certaine  indépendance  enlrc 
la  sécrétion  de  l'eau  cl  celle  des  autres  substances  cl  que  I  (‘preuve  de 
la  polyurie  provoquée  rend  compte  surtout  de  létal  de  la  sccielion 
aqueuse  bien  plus  que  de  celui  du  fonctionnement  global  des  reins. 

|,a  polvurie  provoquée  par  l'ingestion  d’eau  n  exige  pas  I  emploi  de 
furies  quantités  d  eau. 

llashimolo  établit  qu'environ  io  centimètres  cubes  d'eau  par  kilo- 
gramme  de  poids  donnés  par  la  bouche  à  un  chien  suffisent  à  provoquer 
une  angmenlalion  nette  de  la  diurèse.  Ces  petites  quantités  d'eau  ingé¬ 
rée  du  reste  n  agissent  pas  en  tant  qu  eau  distillée  ;  car  I  eau  absorbée 
dans  le  Iractus  gastro-intestinal  se  charge  de  sels  et  intervient  en  realite 
comme  une  injection  saline  diluée  en  injection  intra-veineuse  (llaslu- 

moto).  ... 

De  grandes  quantités  d  eau  prise  par  la  bouche  piovoqucnt  I  «‘li¬ 
minal  1011  d  une  sécrétion  protu  se.  Drescr  trouva  (pie  la  concenl  ration 
totale  de  burine  tombe  après  ingestion  d  un  litre  de  bière  de  A  =  i  ,•> 
ou  A  =  a, 5  à  A  =  0,16  (soit  le  i/io  de  la  normale).  Macallum,  Ben- 
son  obtinrent  une  urine  de  A  =  0,070  (  1  / 1 2  de  la  concentration  nor¬ 
male)  après  avoir  bu  de  grandes  quantités  d’eau,  brey,  Ilaldane  et 
Priestley  observèrent  chez  les  animaux  les  résultats  équivalents  ;  la 
densité  tombait  de  1  .oao  à  1 .001 .  Si  le  pourcentage  des  matières  salines 
de  1  urine  (urée,  phosphate,  \aCl,  etc.)  s  abaisse,  la  quantité  absolue 
(débit)  est  souvent  au  contraire  augmentée. 

Macallum  et  Benson  ont  montré  «pic  le  (il  tombe  plus  rapidement 
que  le  K  i  en  pourcentage)  pendant  la  diurèse  et  s  élève  ensuite  plus 
rapidement  lorsque  la  diurèse  se  termine. 

La  quantité  absolue  d  urée,  de  phosphate,  sulfate,  potassium  aug¬ 
mente.  La  quantité  absolue  de  XaCl  augmente  en  general,  mais  ce  chif¬ 
fre  dépend  de  l'état  des  tissus  et  de  leur  richesse  en  YiCl. 

Ilawb  (  1  ç)  1 1 ,  1  < )  1  d ,  191 4),  Lahbé  et  Violle  (192 7),  Mark  (ij)d.>) 
ont  montré  «pie  1  ingestion  d  eau  supplémentaire  chez  le  clnen  au  jeune 
diminue  l'élimination  fécale  de  1  azote,  des  hydrates  de  carbone,  des 
lipides  el  aussi  de  I  mdiran.  L  excrétion  urinaire  des  piirmes,  de  1  acide 
urique  et  de  1  allantoïne  serait  accrue. 

L.  Bru 1 1 ,  B.  Poverman  et  II.  (îoffarl  (d)  établissent  (pi  après  polyurie 


(«)  Ki’ v.  Gynecol.,  I.  II,  p.  /|2i. 

('*)  Journ.  I  roi.,  1 9 1  ,  t.  II.  p.  /|6i. 

(S)  Soc.  Biolot/ii/tie ,  3o  mars  nj35,  I.  < .  \  \  III.  |>.  i63o;  \rch.  Int.  <lc  l'hysiologic, 
I'1'1 .  juillet  iq3G,  p.  '38  el  fasc.  3,  1  « ) 3 G ,  p.  ?,53. 
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prmoqnée  cl  prolongée  par  ingestion  d'eau,  la  poluirio  n'a  pas  d’effet 
sur  le  débit  urinaire  du  I*,  elle  augmente  au  contraire  les  pertes  de 
nnujncsium  cl  de  calcium.  L  excrétion  de  (Il  et  de  SO1  a  été  faible.  Il  en 
résulte  que  dans  les  polyuries  prolongées  l'élimination  du  (la  et  du  \|<j 
reste  fonction  du  volume  urinaire. 

Covaerls  oppose  la  diurèse  provoquée  par  \  injection  intraveineuse 
(I  eau  :  diurèse  de  clmc  tardive,  riche  en  chlorures  et  celle  secondaire 
à  I  mr/estum  d  eau  :  diurèse  immédiate  pamre  en  substances  dissoutes, 
le  débit  de  I  eau  seul  est  accru. 

h  m  ine  polémiqué  par  ingestion  d  eau  présente  dcu.r  caractères  prin¬ 
cipaux  pour  1 1 .  Ambard  : 

a)  la  réaction  de  I  urine  se  modifie  dans  le  sens  de  I  alcalinité  :  le 
test  le  plus  direct  de  I  alcalinisation  des  urines  est  un  déplacement  du 
/d I  urinaire  vers  le  y >  1 1  fort,  \mhard  dans  ses  expériences  a  choisi  tantôt 

la  majoration  des  bicarbonates,  tantôt  la  majoration  du  rapport 


ces  deux  tests  ne  sont  < j i ic  a  les  divers  aspects  d'un 
énomène,  à  savoir  les  modifications  (pie  présente  la  sécrétion 


en  faveur  de  \a 
même  1 

rénale,  ipiand  le  rem  sécrète  une  urine  plus  alcaline. 

h)  On  constate  une  augmentation  légère  et  transitoire  du  débit  de  (11. 
Ambard  a|oute  à  ces  deux  caractères  : 

c)  L  augmentation  de  l’acide  urique  signalée  par  L.  Mornss  et 
M.  Ilees,  Chabannier  et  Lobo-Onell  ipi  il  n  a  du  reste  jamais  pu  retrou¬ 
ver.  L  excrétion  urinaire  des  purines  serait  accrue  ;  dans  toute  polvurie 

...  .  acide  urique  . . 

on  peut  constater  I  inversion  du  rapport 

Kavser  ). 


oxypuriq  ue 


fl.e  Breton  et 


d)  L  li\ perallantoïiiurie  :  I  augmentation  pouvant  s  élever  h  ooo  o  o 
(dli.  Kavser  et  Angel  Kstahher  \  Costa)  (O. 

Si  on  force  un  sujet  normal  à  Indre  quotidiennement  pendant  une 
dizaine  de  jours  des  quantités  d  eau  considérables,  comme  la  fait 
\\  .  II.  \  cil,  (i  à  7  litres  d'eau,  cet  abus  temporaire  de  boisson  crée 
pour  \mbard  un  \érilable  diabète  insipide  caractérisé  par  un  impérieux 
besoin  de  l;oire.  Si  le  sujet  est  privé  de  boisson,  on  voit  survenir  une 
ascension  de  la  eldoriirémie  sans  sécrétion  exagérée  de  chlorures. 
Comme  dans  le  diabète  complet  (Vndre  Maver),  les  phénomènes  sont 
sous  la  dépendance  d  un  délaul  de  la  sécrétion  pituitaire  créé  par  I  abus 


des  boissons. 


:> 0  | \  .i  i  ( :  rioxs  ni:  son  rioNs  s  \ n x  i.s.  L  injecl  ion  m! caverneuse  de 
solutions  salines  (Binger  ou  autres)  peut  provoquer  une  augmentation 
considérable  de  la  diurèse.  Mais  il  serait  tout  à  fait  inexact  de  croire 
que  celle  diurèse  correspond  à  une  sécrétion  normale.  Carnot  et 
l’ialherv,  en  perfusant  le  rein  avec  du  liquide  de  Bmger-Loeke,  ont 
montré  que  la  sécrétion  obtenue,  qui  était  considérable,  s  accompa- 


I  mi.  île  l’hysiol.  cl  de  Physicochimie  Biol.,  uv’f),  n° 
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lV,iaj|  d'une  nllérnl ion  des  cellules  réunies  extrêmement  marquée  el 
|.()ns|iliuiil  en  réiililé  une  simple  I  i  1 1  r;i  Lion .  le  liquide  péri  usé  el  perfusant 
a\,inl  une  eonsl il  ni  ion  idenlnpie  ;  la  perfusion  non  plus  de  lupnde  de 
liinuer,  mais  de  sang  pur,  amenail  au  eonlraire  de  véritables  phéno¬ 
mènes  de  sécrétion  rénale  sans  altération  cellulaire. 

L’aeidiliealion  d  une  eau  salée  augmente  son  pouvoir  diuretnpie  (Par- 
kenstein). 

3°  Ver  ion  ni  omu  \ims  si  iistw'ues  \  foi  voie  oiuhétiquë.  —  Ces 
substances  agissent  par  des  mécanismes  divers  :  le  KC1I  et  le  CaCP  par 
un  effet  d'acidose  :  d’autres  en  intervenant  sur  les  systèmes  nerveux, 
vasculaire,  etc.,  etc.  (Noir  1  )i u rél i< jues) . 

Etat  du  plasma.  Si  on  étudie  les  modifications  de  I  hydrémie  du 
sane  à  la  suite  d  ingestion  d'eau,  on  constate  <pie  les  modifications 
constatées  sont  très  légères.  Kngel  et  Scharl,  Macallum  et  Benson, 
Haldane  et  Priesllex  après  ingestion  de  d  litres  d  eau,  ne  retrouvaient 
tin  une  dilution  sanguine  extrêmement  légère  ;  Priestley  remar¬ 
quait  simplement  un  changement  dans  la  conductivité  électrique. 
Cushm  insiste  sur  I  extrême  sensibilité  du  rem  ;  son  épithélium 
tubulaire  étant  beaucoup  plus  sensible  que  nos  appareils  de 
mesure,  pour  apprécier  des  changements  dans  la  constitution  du 
plasma.  Chabanicr  el  Joachimidès  ont  étudié  à  la  suite  d  ingestion 
d’eau  le  volume  des  urines,  I  eau  du  sérum  et  I  index  réfractométrique 
du  sang.  Ils  n  ont  constaté  aucun  parallélisme,  aucune  concordance 
constante  entre  le  sens  des  variations  de  I  hvdrémie  et  le  sens  des  varia¬ 
tions  de  la  diurèse  aqueuse. 

On  doit  dans  cette  question  très  complexe  de  F  élimination  et  de  la 
sécrétion  de  1  eau  faire  entrer  en  jeu  un  facteur  qui  a  une  importance 
capitale.  Dans  le  plasma  sanguin  l’eau  est  liée  (  i  )  aux  colloïdes  (albumi¬ 
nes)  ;  une  partie  de  celle  eau  peut  être  éliminée,  mais  à  mesure  que  la 
concentration  des  éléments  du  sang  s’accroît,  la  tension  de  la  solution 
se  modifie.  I  ne  chute  de  la  pression  osmotique  des  albumines  provo¬ 
que  la  poix  une. 

(i)  Les  récents  travaux  de  Gamble,  l’elers,  Darrow  el  Yaunet-Bourdillon  sur  l’état  de 
l’eau  dans  l'organisme  apportent  des  éléments  nouveaux  au  problème  de  la  sécrétion 
île  l’eau. 

L’organisme  humain  contient  70  0/0  d’eau  soil  pour  un  sujet  de  70  kilogrammes, 
°o  kilogrammes  d'eau.  Cette  eau  comprend  :  i°  l’eau  extra-cellulaire  —  existant 
dans  le  sang  et  le  liquide  interstitiel  :  celte  eau  renferme  \  0/00  de  Cl  —  elle  est 
lilnr.  Son  volume  esl  de  1  f>  à  ni  litres;  une  petite  quantité  d’albumine  plasmatique 
se  combine  cependant  avec  l’eau;  20  l’eau  intracellulaire,  ne  renfermant  pas  de  Cl  ou 
bi's  peu  (dans  les  vacuoles),  là I le  esl  en  général  combinée  aux  protéines,  mais  une 
certaine  quantité  esl  libre  et  contenue  dans  les  vacuoles  cellulaires.  Son  volume  esl 
de  3o  litres. 

la  membrane  cellulaire  est  imperméable  au  Na,  Cl  et  K,  elle  esl  perméable  au 
Slyeose,  a  l’urée  et  aux  carbonates. 
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(  (inclusions.  L  idée  première  « 1 1 1 1  vient  ;'i  l’esprit  concernant  le 
rôle  de  I  ingestion  on  de  I  injection  d  cnn  est  I  existence  d  une  liydréniic 
sanguine  avec  dilution  du  sang  :  modification  de  la  teneur  du  plasma 
en  proteines  et  en  sels,  diurèse.  Or,  il  s  en  tant  de  beaucoup  tpie  ces 
phénomènes  soient  constants.  (  >11  a  cherché  à  caractériser  I  hydrémie 
en  dosant  I  hémoglobine  en  iiuméranl  le  nombre  des  hématies,  en 
cherchant  la  densité  du  sang  et  I  indice  réfrarlométrique.  Or  toutes  ces 
recherches  ont  abouti  à  des  données  assez  confuses. 

\près  I  ingestion  ou  I  injection  d  eau  distillée,  Jones  signale  la  dimi¬ 
nution  de  densité  du  sang. 

Bakvvm,  Strauss  et  0 liages  une  diminution  de  l’indice  réfractomé- 
Irupie  ;  \eil  une  diminution  très  légère;  Engel  et  Scharl,  Scbiilz  une 
absence  de  modilications. 

Medallmn  et  Benson,  llaldane  et  Priestley,  (lovaerls,  une  absence 
ou  un  changement  incomplet  de  variations  de  I  hémoglobine  ;  Daniel 
et  llogler,  au  contraire,  Gollvvilza  et  liabl.  Marx,  Diesel  et  Leitncr,  une 
diminution  marquée  de  eelle-ei. 

Oklem  et  ’Nonucnhrurh  notent  une  éliminai  1011  des  globules 
rouges. 

Drt  'sel  et  Leilner  adinetlenl  I  augmentation  du  volume  sanguin. 

Si  au  beu  d’eau  distillée  011  utilise  des  solutions  salines,  011  obser¬ 
verait,  pour  llaldane  et  Priesllev,  une  dilution  sanguine  mais  celle-ci 
produit  une  diurèse  moins  intense  nue  I  eau  distillée. 

Dans  1  état  actuel  de  la  question  encore  fort  controversée  de  la  diu¬ 
rèse  aqueuse,  il  ne  semble  pas  que  ni  la  dilution  des  colloïdes  plasma¬ 
tiques,  ni  I  augmentation  de  la  teneur  du  sang  en  eau  puisse  expliquer 
la  diurèse,  mais  bien  la  diminution  de  la  concentration  des  sels  dissous, 
c  est  elle  qui  représenterait  le  stimulus  de  la  diurèse.  Priestlev  a  constaté 
q  11  après  ingestion  d’eau  il  existe  régulièrement  dans  le  sang  veineux 
une  diminution  de  la  conductivité  électrique  correspondant  à  une 
réduction  de  la  teneur  du  plasma  en  sels  dissous,  en  particulier 
en  \aCl. 

I  ne  place  importante  doit  être  faite  aux  modifications  du  pli  san¬ 
guin  et  à  I  acidose  (extrait  musculaire,  effets  de  certains  diurétiques, 
inhalation  de  CO",  etc.,  etc.). 

B.  Im  II  KXCIi  DK  IV  C.IUCI  1.  vriox  RÉ  N. VU  K  si  H  LA  SÉCRÉTION  OU 
1,  i:au.  —  \vant  traité  ailleurs  celle  question  de  I  influence  de  la  circu¬ 
lation  sur  la  sécrétion  rénale  en  général  p.  boy,  nous  rappellerons  briè¬ 
vement  ciné  'i  la  circulation  agit  sur  la  sécrétion  aqueuse,  c’est  bien 
plus  encore  par  ses  variations  de  vitesse  que  par  les  modilications  de  la 
pression  sanguine.  Cependant  les  expériences  de  Shil  ling  et  de  Vernev 
montrent  que  les  modilications  de  la  seule  pression  du  sang  dans  les 
vaisseaux  sont  un  puissant  facteur  de  la  diurèse. 

<i)  Lorsqu  on  compare  le  volume  <lu  rem  avant  et  pendant  la  diurese 
aqueuse  provoquée  par  une  injection  intraveineuse,  on  constate  que  le 
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xo|,i,iic  du  mu  augmente  en  général  avec  le  \ « > I u n i o  de;  I  urine  (Star- 
|  j  1 1 1  <  )  (  ’,cf  U>  augmentai  ion  de  volume  tiendrait  a  une  augmentation  du 
('alil)i'r  des  vaisseaux  ;  or  lorsque  le  calibre  des  \ aisseaux  augmente, 
|a  circulai  ion  sanguine  s  accélère.  I  fil  eu  peut  conclure  que  1  accele- 
rali0n  dr  la  circulation  commande  I  accélérai  ion  du  delut  aqueux. 

Pareille  conclusion  n  est  pas  absolument  exacte  ;  Lamy,  A.  Mayer 
t>l  I’.  Ualberv  ont  montré  qu'au  cours  des  polyuries  provoquées  par  ries 
injections  intraveineuses  de  solution  de  cristalloïdes,  on  constatait  un 
œdème  très  marqué  du  rem  ;  une  augmentation  notable  des  espaces 
interlobulaires  ;  or  celle-ci  doit  |ouer  un  rôle  dans  I  augmentation  de 
\  ni  mue  du  rem. 

h)  I  ,nrs. pi  on  eonqiare  le  ilébil  de  la  erme  reuale  avec  le  débit  ( igueu.i '■ 
i/c  l' il  ri  ne  (Laim  et  A.  Maver),  on  constate  un  parallélisme  entre  ces 
diMix  débits  ;  ces  expériences  sont  donc  en  laveur  du  rôle  de  la  circu¬ 
lation  dans  la  sécrétion  aqueuse.  L.  \mbard  fait  remarquer  que  ces 
expériences  ont  le  très  gros  défaut  de  modifier  ('gaiement  l’hydrémic 
du  sang,  cai  il  s'agit  d  ui|eelions  mlra\emeuses  d  eau  glueosée  ou  sac- 
cliarosée. 

<■)  Lorsque  les  deux  rems  reçoivent  le  même  sang,  I  un  des  reins 
ayant  une  circulation  plus  rapide  que  I  autre,  ou  constate  q u  il  existe 
un  parallélisme  entre  la  sécrétion  aqueuse  et  la  circulation  rénale. 
L.  \mbard  et  Lapin  énervaient  un  des  deux  rems,  puis  ils  provoquaient 
des  excitations  nerveuses  qui  déterminaient  des  phénomènes  vaso¬ 
moteurs  généralisés.  Le  rein  intact  présentait  des  modifications  de 
volume  différentes  de  celles  du  rem  énervé  ;  or  ces  modifications  de 
volume  étaient  accompagnées  de  modifications  parallèles  dans  le  volume 
d'urine  émise. 

il)  Dans  un  certain  nombre  d  expériences,  Lamy  et  Mayer  ont  mon¬ 
tre  que  malgré  l’accélération  de  la  circulation  rénale  la  diurèse  dimi¬ 
nuait. 

Nous  conclurons  que  la  circulation  rénale  peut  millier  sur  le  volume 
de  I  eau  émise,  mais  elle  ne  le  fait  que  d  une  façon  inconstante. 

L.  Lv  SECRETION  AQUEUSE  DEPEND  POl;  K  INK  l'.VKT  IM  COUTANTE  DE 

ci  i. i.i  des  vutiies  constiti  vnts  de  l  uuiNE.  — -  Gc  rapport,  n  existe 
pas  pour  les  autres  constituants  entre  eux.  Ces  constituants  ne  pouvant 
être  éliminés  qu’à  une  concentration  déterminée,  il  existe  un  rapport 
délim  et  obligatoire  entre  la  quantité  de  ces  substances  et  leur  dilution 
dans  1  urine  ;  c’est  ce  qu  Ambard  a  dénommé  le  volume  obligatoire. 

Cependant  il  existe  une  certaine  indépendance  entre  la  secrétion 
aqueuse  et  celle  des  autres  substances.  VVidal  n’a-l-il  pas  montré  que 
certains  reins  sécrètent  bien  I  urée  et  n  'éliminent  I  eau  que  très  mal 
hiephriie  hydropigène)  ;  d  autres  au  contraire,  présentent  une  polyurie 
aqueuse  abondante  et  sécrètent  mal  les  autres  constituants  de  1  urine 
{ néphrite  azotémique).  Guyon  avait  insisté  sur  ce  fait  «pie  la  sécrétion 
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ii( 1 1 ic il sc  dcvcnail  ronui r< 1 1 i;i IiIcmikm i I  n I x >n< la 1 1 1 c  au  iiioiucmiI  ou  les  reins 
étaient  le  plus  altérés. 

(Jiahamer,  Lobo-(  hicll  et  Lelu  ont  étudié  le  r«'>  le  du  pl  I.  du  Vit  !|  et 
du  (Il  avant  et  après  I  ingestion  d  eau  :  I  augmentation  de  la  diurèse 
entraîne  le  pii  urinaire  du  coté  alcalin  et  \iee-versa,  le  pii  de  l'épithé¬ 
lium  tubulaire  varie  en  sens  niu-rse  de  celui  de  I  urine  ;  les  allions  sont 
attirés  vers  les  cellules  épithéliales  quand  les  ralliions  sont  en  excès  dans 
1  urine  et  \ ice-versa. 

Relier  croit  cpie  la  réabsorplion  luhulaire  de  I  eau  et  d  autres  consli- 
tuants  s’explique  pour  une  large  pari  par  leurs  charges  électriques  par 
rapport  à  celles  des  cellules. 

i).  L\  fluence  di  système  MUNii  \.  —  <  >  1 1  peut  déterminer  une 
augmentation  de  la  sécrétion  aqueuse  en  agissant  sur  le  système  ner- 
\ eu \  :  polyurie  réllexe  dite  neneuse,  section  du  splanchnique,  piqûre 
du  bulbe,  action  sur  des  centres  multiples  (plancher  du  quatrième 
noyau  et  du  troisième  ventricule).  Nous  removons  le  lecteur  au  chapi¬ 
tre  des  nerfs  du  rein. 

il  existe  pour  1  eau  une  certaine  dépendance  entre  sa  sécrétion  et  le 
système  nerveux. 

La  sécrétion  de  1  eau  semble  donc  rclaliremen  t  imlé[>eiulunte  de 
I  hydrémie,  de  la  \  liesse  de  la  circulation  dans  le  rein  et  de  ta  sécrétion 
des  autres  constituants  de  l  unne.  Elle  est  en  partie  dépendante  du  svs- 
tème  nerveux. 

IL  Im  i.i  knce  iiohmom \i.k.  Ycrnex  estime  ipie  la  diurèse  de  I  eau 
est  provoquée  par  une  diminution  ou  une  abolition  de  la  sécrétion  par 
la  post -li \  pophvse  d  une  hormone  qui  entretient  la  capacité  normale  des 
cellules  tubulaires  à  réabsorber  I  eau  et  même  fait  passer  le  (il  du  tissu 
dans  le  sang.  La  sécrétion  de  I  hormone  antidiurétique  serait  réglée 
par  I  intermédiaire  du  système  nerveux  par  la  concentration  du  (il  dans 
le  sang  et  les  tissus. 

Lh\polhèse  d’une  hormone  intestinale  a  été  proposée  par  (linsberg- 
et  ( iow  en  iqia  et  critiquée  par  llashimolo.  \mbard  et  Srlnnid  ont 
admis  I  existence  dans  le  duodénum  de  substances  hormonales  dont 
la  résorption  produirait  le  stimulus,  la  diurèse  aqueuse. 

I)  autres  hormones  agissent  encore  sur  la  sécrétion  de  l'eau  mais  leur 
action  est  encore  très  mal  connue  (Noir  p.  8 /in  et  p.  8pp). 

Seuil  et  constante  sécrétoire  de  l'eau.  L.  Nuibard  a  propose  une 
hxpolhèse  fort  ingénieuse  sur  la  sécrétion  de  I  vau. 

L  eau  est  une  substance  à  seuil .  I  )ans  le  sang  I  eau  est  en  liaison  avec 

les  albumines  du  plasma  ;  or  le  rapport  — L111"'-"1 .  tombant  au-dessous  i 

d  un  certain  taux,  la  sécrétion  aqueuse  pourrait  s  arrêter  ;  c  est  ce  taux 
qui  serait  le  seuil  de  I  eau . 
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Cuslim  admet  également  que  l'eau  est  une  substance  à  seuil  cl  il 
explique  sa  sécrél ion  dans  sa  théorie  comme  celle  des  substances  a  seuil 
a\ee  réahsorpl ion  tubulaire. 

Ci 1 1 si  1  il \  l'ail  jouer  comme  Vmbard  un  rôle  important  a  la  liaison  de 

| Vau  a\ce  les  protéines  du  plasma. 

Nous  avons  mi  «pic  l'addition  de  gomme  ou  de  gélatine  sullil  a  dinii- 

mier  la  diurèse. 

I.n  applitpianl  les  données  précédentes  sur  les  seuils  et  les  eonslan- 
|(>s  j  Vmbard  admet  une  emislanle  sécrétoire  calculée  avec  ((  I  excès 

sur  le  seuil  )). 

|>e  même.  L.  \mbard  admet  un  travail  de  concentrai  ion  de  1  eau 
„  ||  \  a  un  I ra\ ail  plus  petit  pour  extraire  de  I  eau  d  un  sang  très  riche 
en  eau  «pie  pour  I  extraire  d  un  sang  pauvre  en  eau  ». 

Dans  les  polvuries,  la  constante  uréo-séeréloirc  ne  se  modifie  pas 
i( ’ibabanier  et  .loacbimides)  :  par  suite  de  l'identité  des  constantes,  la 
constante  aquo-sécréloire  ne  doit  p  is  se  modifier  ;  f  hydrémie  se  modifie 
peu  :  on  en  est  conduit  à  admettre  «pie  c  est  le  seuil  rpu  s  abaisse. 

Par  ingestion  d'eau.  (  Ihabanier  constate  «pie  le  seuil  de  l'eau  s  abaisse, 
alors  ipie  le  seuil  du  chlore  se  modifie  très  peu,  s  abaissant  légèrement 
ou  plus  souvent  s  elc\ a 1 1 1 . 

L.  \mhard  conclut  «pie  :  avec  une  hydrémie  constante  on  aurait  : 

a)  \  seuil  constant  et  à  circulai  ion  accélérée  =  polyurie  ; 

h)  \  seuil  abaissé  et  à  circulation  constante  =  polyurie  ; 

\  seuil  abaissé  (‘I  à  circulation  accélérée  =  polyurie  maxnna. 

Deux  processus  joueraient  doue  un  rôle  dans  la  sécrétion  aqueuse  : 
la  variation  de  la  circulation  rénale  ('I  la  variation  du  seuil  mtei  venant 
isolément  ou  simultanément,  ces  variations  du  seuil  étant  elles-memes 
sous  la  dépendance  de  causes  multiples  (état  du  pli  sanguin,  hormones 
diverses,  etc.,  etc.).  Nous  ajouterons  enfin  un  troisième  processus  : 
le  système  nerveux  «pii  lui  aussi  pourrait  agir  en  modifiant  le  seuil  de 
l’eau . 


Épreuves  concernant  l’étude  des  fonctions  rénales 
basées  sur  la  sécrétion  de  l’eau. 

I  n  certain  nombre  d  épreuves  ont  etc  imaginées  pour  se  rendre 
compte  en  clinique  du  fonctionnement  rénal  en  prenant  pour  base  le 
mode  d  élimination  de  I  ea 1 1 . 

Nous  ne  citerons  «pie  les  principales. 

Paul  Bert  dès  1S7S,  Wilson  en  1SS9,  Laspeyres  en  1900,  Pelui 
en  190.S,  fiilberl  et  ses  élèves,  Lereboullel,  Lip|)inan  et  Yillaret,  etc., 
attirèrent  I  attention  Mir  le  mode  d  élimination  de  I  eau  urinaire. 

Mais  c’est  surtout  Wbarran  qui,  en  iqod,  puis  en  1900,  étudia  le 
phénomène  de  la  polvurie  expérimentale. 

Naipiez  et  (lotlel,  en  iijia  et  mirent  au  point  la  méthode  de 

l;i  polvurie  provoquée,  fous  les  travaux  parus  depuis  celte  époque  ne 
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sont  (lue  ries  variantes.  <  )n  ni 


isa  non  seulement  la  reeherehe  do  l  oan 
mais  aussi  oollo  dos  autres  produits  excrétés  et  do  la  densité  urinaire. 
Nous  signalerons  aussi  les  épreuves  do  dilution  et  de  concentration  de 
\olliard  montrant  la  souplesse  du  fonctionnement  rénal  (Y allerv-Badnl  i 
et  plus  simplement  la  roelierelie  de  la  densité  (épreuve  de  (  lastnigne). 
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lai  grande  ma|onle  du  phosphore  urinaire  est  inorganique  (q.à  n/o 
<1  après  Cartel). 

Le  débit  du  pl  losphore  urinaire  inorganique  est  exlrèmemenl  sensible 
à  toute  élévation  du  taux  du  phosphore  minéral  plasmatique.  Lucien 
Brull  admet  que  lorsque  la  phosphatémie  tombe  au-dessous  d  un  cer¬ 
tain  taux  critique  I  éliminai  ion  cesse,  d  existe  donc  un  seuil  d  excrétion 
qui  est  du  reste  très  bas,  mais  lorsque  le  phosphore  ou  le  produit 
(la  x  P  s’élève  dans  le  plasma  au  delà  de  certaines  limites,  il  se  forme 


part  de  phosphore  ainsi  trans- 


du  phosphate  calcique  colloïdal  et  ce 
formé  devient  mexcrétable. 

Amhard  range  les  phosphates  comme  des  substances  sans  seuil,  il 
(m  est  de  même  d  Addis  Meyer  s  et  Bayer.  Adolph  admet  1  existence 
d  un  seuil  sans  le  démontrer.  L.  Brull,  Bobison  et  Eichholtz,  en  iq‘17, 
donnent  la  démonstration  de  ce  seuil. 

Le  seuil  d  excrétion  du  phosphore  minéral  varie  (L.  Brull)  :  d  est 
abaissé  par  action  threcle  sur  le  rem  par  :  les  sécrétions  paralhyroïdi- 
ques  et  h\ poplix saires,  I  intoxication  par  les  sels  d  urane.  Il  est  élevé 
par  la  narcose  au  chloralose  et  la  i>lilon:me. 

La  parathrvoïdei  tonne  élè\e  le  taux  du  phosphore  minéral  plasma¬ 
tique  (L.  Brull)  et  cependant  I  excrétion  urinaire  n  est  pas  augmentée; 
au  contraire  chez  le  chien  normal  I  élévation  du  phosphore  plasmatique 
de  i  milligramme  provoque  une  forte  excrétion  de  phosphate.  Le  rein 
du  chien  parathx  réoprixé  lia  pas  perdu  ((‘pendant  la  capacité 
d’excréter  ou  de  conserver  le  phosphore  ;  chez  1  animal  paralhy- 
réoprivé  d  \  a  donc  éléxalion  du  seuil  du  phosphore  (pu  relève  d  un 
mécanisme  rénal  (expérience  de  rems  au  cou).  L’extrait  paralhvroïdien 
provoque  souvent  une  chute  momentanée  du  taux  du  phosphore  plas¬ 
matique  ;  celle  chute  est  smxie  d  une  hausse  notable.  Quant  au  phos¬ 
phore  urinaire,  d  \  a  augmentation  considérable  du  débit.  Le  seuil 
d  excrétion  du  phosphore  minéral  est  réellement  abaisse  par  1  extrait 
paralhvroïdien;  celle  augmentai  ion  du  débit  urinaire  ne  se  produit 
(pie  pour  autant  (pie  le  phosphore  plasmatique  ne  soit  pas  trop  abaisse 
(au-dessous  de  i  ,o  mgr.  o/o). 

Il  existerait  de  véritables  phosphatases  rénales. 

L’excrétion  du  phosphore  a  soti\cnl  partie  liée  axer  celle  du  glucose 
(H  obison,  .lacohsen  et  Iverson). 

Lucien  Brull  admet  (pu*  le  phosphore  es|  à  la  lois  exerele  par  les 
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olomc'niles  el  sécrété  par  les  tubulcs  ;  l<*  phosphore  minera  pmi  existe. 
m.iis  deux  formes  dans  le  sang  (état  diffusible,  étal  colloïdal) 

fiel  abaissement  du  seuil  se  la  il  par  un  nnVjinismc  rénal.  l-e  phos¬ 
phore  plasmalitpie  «pii  n’est  pas  excréh-  par  les  reins  de  I  animal  para- 
Ihvréoprivc  est  parfaitement  éliminé  par  des  reins  normaux. 

Pa  parathyroïde  n’est  pas  la  seule  glande  «pii  inlluenee  I  <-x«  rél ion 
du  phosphore  sur  le  rem. 

|'n  Mp>5,  Hrull  el  Ki<  hlmllz  ( i  )  ont  montré  «pie  I  hvpophyse.lom.e 
p!;1ii  susceptible  de  suspendre  l'excrétion  urinaire  du  phosphore  dans 
l'heure  «pii  suit  l'ablation  de  la  glande.  La  narcose,  au  «hloral,  <>n  le 
sail  détermine  une  élévation  du  seuil  du  phosphore  (L.  Ih  ull)  (  •»  )  par 
lin  mécanisme  rénal  (Lambreehts  Ç\))  d'où  disparition  du  phosphore 
de  l'urine.  L<>  seuil  varie  entre  :>  mgr.  b  el  h  milligrammes.  Le 
chien  ehloralosé  est  traité  par  l'hormone  paralhvroïdienne  «pu  réta- 
hhl  l'excrétion  du  phosphore  urinaire  minéral  ;  I  h\ pophyseelomie  dou¬ 
ble  le  débit  d’eau  mais  fait  tomber  le  débit  «lu  phosphore  au-dessous 
de  ce  qu'il  était  malgré  une  hausse  du  phosphore  plasnial i«pie  (S,  \  à  km. 
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Il  serait  chez  l'homme  d«l  ■»  o/oo. 
dans  I  urine,  L.  Llum,  K.  Pulel  el  IL 
de  0,10  o/oo. 


Avec  un  débit  «h*  4>  gr.  °o  de  1\ 
llansknehl  ont  calculé  un  seuil 


st, i  h  ne  soiiii'M 

Il  esl  très  élevé  el  supérieur  à  3  o/oo  (L.  \nihard).  Pour  Hehberg 
dans  Nat  11  c’est  l'ion  Na  qui  esl  Iransporlé  de  façon  aclne,  I  i«m  (  ’d  sm- 
vanl  seulement  «le  laeon  passixe. 


Pour  le  (  la 
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|e  seuil  sérail  de  •>  à  3  eenligramines. 
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L  hémoglobine  des  hémalies  paraît  présenler  un  seuil  (.1 
tandis  «pie  I  hénioglobiiK*  musculaire  n  en  aurait  pas. 

Le  seuil  rénal  de  la  bilirubine  sérail  \ariahle  suixanl  les 
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Le  rein  normal  peut  concentrer  ao  fois  I  acide  urique  (Mvers  cl  L i ne ) . 

Il  existerait  pour  Chabamcr  un  seuil  de  sécrétion. 

Sa  constante  serait  de  i , •  >  à  4  lois  plus  lot  te  nue  la  constante  niéo- 
sécréloire  comme  Chauffard,  P.  Hrodin  et  \  lîrigaul  l’ont  observé. 

Chahanier  (  1  )  conclut  que  I  acide  urnpie  possède  un  seuil  rénal  vrai, 

•  pic  I  atophan  abaisse.  L.  Ambard  et  \\<>lf  (:>)  disent  avoir  remarqué 
que  tout  ce  qui  exagère  le  métabolisme  azoté  comme  un  repas,  I  inges¬ 
tion  d  acide  chlorhydrique  et  la  sensation  de  la  faim,  augmente  le  débit 
de  1  acide  urique  sans  modifier  sensiblement  I  uricémie.  «  Nous  pensons 
qu  il  en  est  ainsi  parce  qu  au  cours  de  1  exagération  du  métabolisme, 
l’organisme  fabrique  la  substance  diurétique  de  lande  urique  ;  sur  la 
nature  de  cette  substance,  nous  ne  saurions  formuler  aucune  hypo¬ 
thèse.  »  L.  Ambard  pose  I  hypothèse  d  une  hormone. 

La  sécrétion  de  1  acide  urique  semble  augmentée  avec  la  diurèse 
aqueuse;  elle  agit  ainsi  comme  une  substance  avec  seuil. 

De  même  Rrandt-Rehberg  signale  que  1  acide  urique  peut  être  présent 
dans  l’urine  à  des  concentrations  plus  basses  fine  dans  le  sang. 

Les  circonstances  dans  lesquelles  l  acide  urnpie  se  comporte  comme 
une  substance  à  seuil  sont  celles  de  la  diurèse  aqueuse  forcée  et  il  pour¬ 
rait  se  faire  que  l’acide  urique  suive  passivement  I  ion  Na  (IL  Rchherg). 

L’acide  urnpie  pour  Ambard  aurait  un  mécanisme  de  sécrétion  spé¬ 
cial  ;  il  suppose  que  l  acide  urique  «  ne  peut  franchir  tout  seul  le  rein 
et  que,  si  1  on  en  retrouve  dans  I  urine,  c  est  qu  une  autre  substance  en 
permet  la  traversée  rénale  ». 


\MYT.  \SE 

L.  \mbard  et  Yaucher  admettent  que  I  amylase  possède  un  t\pe 
d’élimination  spéciale,  ((  I  éliniiiHiltnn  j hit  I ninslul ion  ».  Il  s  agirait  de 
transport  par  les  cellules  rénales,  non  influencé  par  le  passage'  de  I  eau. 
('elle  élimination  serait  indépendante  des  constantes  sécrétoires  et  relè¬ 
verait  uniquement  d  une  activité  cellulaire. 

TA  T  II  FOI!  IF  DES'  SEUILS .  —  CRITIQUE  DF  FF  T  TF  THEORIE 

L  existence  d  un  seuil,  pour  certaines  substances  éliminées  par  le 
rein,  semble  devoir  être  admise.  Il  paraît  démontré  que  le  rein  élimine 
certaines  substances  dès  qu  < * I L* s  si'  retrouvent  dans  le  sang  tandis  qu  il 

(i>  Sut ■.  Biol.,  opi  :  X  \  / 1  ’  l'.nnijirs  friwrois  it /'ii/oi/ii/iic.  i  ;  r  ■  î . 
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relient  certaines  autres  et  ne  les  excrète  que  lorsqu  elles  atteignent  un 
taux  déterminé  dans  le  sang. 

Le  mot  ("-t  heureux  (‘I  exprime  fort  clairement  le  phénomène  prece¬ 
dent  qui  constitue  une  propriété  très  importante  de  la  glande  rénale. 

Ce  préambule  une  lois  admis,  nous  devons  reconnaître  /ou/e  la  pur! 
ilh  y  pot  h  èse  qui  se  fait  jour  dès  qu'on  veut  utiliser  ce  plienornene  pour 
expliquer  les  théories  de  la  sécrétion  rénale. 

Nous  allons  reprendre  très  rapidement  les  différents  laits  admis  par 
\tnbard  basés  sur  sa  théorie  des  seuils  et  nous  les  discuterons  ensuite. 
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Théorie  des  seuils  d’après  Ambard.  —  >°  [**  auteur*  ne  so ni  /h, s 
d’accord  sur  la  nomenclature  des  substances  dites  à  seuil  et  celles  avec 

seuil. 

\mbard  classe  ces  substances  de  la  façon  suivante  : 

Les  unes,  substances  excrémentitielles  sont  dites  sans  seuil  :  c  est 
l’,,rée,  les  sulfates,  les  substances  colorantes  et  excrémentitielles,  en 
un  mot  toutes  les  substances  dont  l’organisme  n'a  pas  besoin. 

Les  autres  sont  dites  aeee  seuils  :  ces  substances  comprennent  toutes 
celles  dont  l’organisme  a  besoin  et  qu  il  retient  jusqu  au  taux  (pu  bu 
est  nécessaire  :  glucose,  (11,  Na,  K,  acide  urique,  etc. 

Celle  classification  soulève  déjà  quelques  objections.  Ambard  du  reste 
reconnaît  lui-même  qu'il  ne  donne  que  comme  moyen  mnémotechnique 
commode  cette  façon  de  repérer  eu  deux  classes  ces  substances. 

Nous  voyons  (pie  certaines  substances  dites  excrémentitielles  on  médi¬ 
camenteuses  comme  le  brome  ont  un  seuil  ;  que  d  autre  paît  reliâmes 
substances  probablement  nécessaires  à  l’organisme  comme  les  sullatcs, 
n’en  ont  pas. 

Sans  doute  Cbabanier  admet  que  pour  le  brome  il  s  agit  la  ((  de  la 
transmission  d  un  caractère  physiologique  encore  présent  dans  (.et- 
tains  groupes  inférieurs  de  la  série  animale  et  qui  n  a  plus  1  occasion 
de  se  manifester  dans  les  conditions  ordinaires  et  actuelles  du  milieu 
vital  chez  les  vertébrés  «  supérieurs  )).  Mais  il  s’agit  là  d’une  explica¬ 
tion  quelque  peu  philosophique. 

Cushnv  donne  une  classification  assez  sensiblement  différente  de 
celle  d  Ambard. 

Il  distingue  un  premier  groupe  de  substances  glucose,  sodium, 
chlore,  bicarbonate  et  probablement  les  acides  aminés.  —  Ces  corps 
sont  retenus  à  un  taux  élevé  dans  le  sang  et  ne  sont  éliminés  qu  en  l.u- 
1  de  quantité  ■  ce  sont  les  hicjh  Ihrcshold  hodies. 

I  n  deuxième  groupe  est  constitue  par  1  urec,  le  potassium,  les  moUs 
•  pu  sont  excrétés  au  contraire  en  grande  quantité  par  I  urine  .  elles 
ont  cependant  un  seuil,  mais  ce  seuil  est  peu  eleve  :  medium  Ihrcshold 
hodies.  Les  phosphates  entrent  dans  ce  groupe  mais  ils  ont  cependant 
un  seuil  encore  plus  bas,  loin  Ihrcshold  hodies. 

Le  troisième  groupe  est  fourni  par  les  substances  qui  sont  éliminées 
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on  proportion  directe  do  leur  tenour  dans  lo  sang  :  rc  sont  los  subslnn- 
«  <*s  sans  seuil  no  I liresliold .  la  créatinine,  l'acide  borique,  1  iode . 

Quant  aux  sulfates,  Cuslmy  admet  (pi  on  ne  saurait,  encore  affirmer 
s  ils  doivent  rentrer  dans  le  deuxième  ou  le  troisième  groupe. 

H.  Hebborg  estime  (pie  la  définition  actuelle  du  seuil  est  mauvaise,  cl 
(pie  I  acide  urique  ne  devrait  pas  cire  range  dans  les  substances  à  seuil. 

L  excrétion  des  substances  dites  à  seuil  est  conditionnée  par  V  excès 
sur  le  seuil. 

Pour  démontrer  ce  fait,  \mbard  utilise  la  loi  qu’il  a  proposée  sm 
I  identité  des  constantes.  \u  ninven  d  un  calcul  facile  il  repère  cet  excès 
sur  le  seuil . 

Le  mode  de  repérage  exige  donc  qu  on  admette  I  identité  des  constan¬ 
tes.  Si  on  me  celle-ci,  comme  Chaussm,  tout  le  mode  de  repérage 
tombe. 

On  peut  donc  objecter  < pie  dans  la  théorie  d  \mbard  ses  ( lijjérenles 
lois  déroulent  les  unes  des  autres  il  si  on  en  nie  une,  on  ne  peut  plus 
accepter  l<"s  autres. 

Cependant,  pour  l’excès  sur  le  seuil,  on  pourrait  parfaitement  accep¬ 
ter  qu’on  puisse  le  repérer  autrement  que  par  la  technique  d’Ambard. 
La  méthode  apparaîtrait  moins  rigoureuse  pour  Ambard,  mais  cet  excès 
sur  le  seuil  peut  être  obtenu  autrement  que  par  I  utilisation  de  la 
constante. 

3°  Le  s  seuils  sont  nodules.  Celle  mobilité  des  semis  est  certainement 
une  des  objections  les  plus  importantes  qu’on  peut  faire  à  la  théorie 
d  Ambard. 

Il  est  certain  que  celle  mobilité  permet  d  expliij  lier  loules  les  éventua¬ 
lités.  hile  est  liK/ii/ue.  elle  donne  |)our  chiu/iic  cas  une  solution,  et  elle 
est  facile  à  coin  prendre.  lîépond-elle  à  la  réalité  des  faits,  l'oule  la  ques¬ 
tion  est  là. 

Les  qualités  (pic  nous  reconnaissons  à  celte  théorie  en  constituent 
peut-être  les  points  laiblcs.  O  race  à  celle  mobilité  des  seuils,  tous  les 
|)lu  nomènes  de\iennenl  explicables  et  celle  hvpollièsc  une  lois  admise, 
toutes  les  objections  ipi  on  peut  faire  sont  inopérantes.  Son  extrême  sun- 
plicilé  déconcerte  un  jicu. 

V  Les  seuils  non  seulement  sont  mobiles,  mais  leurs  mouvements 
sont  complètement  indépendants  les  uns  des  autres.  Cliabanier  modifie 
die/  un  sujet  le  seuil  du  glucose  |>ar  la  phlori/ane,  or  pendant  le  même 
laps  de  temps  le  seuil  du  (  <1  ne  se  modifie  | >a s .  Le  seuil  de  I  eau  s  abais¬ 
serait  |>ar  ingestion  d’eau,  le  seuil  du  (il  ne  se  modifierait  alors  que 
très  jicu,  s  abaissant  légèrement  ou  plus  souvent  s  élevant. 

Celle  hypothèse  se  heurte  à  des  exceptions  que  L.  \mbard  reconnaît 
lui-même.  Pour  le  brome  et  le  Cl  par  exemple  :  leurs  seuils  ont  ((  partie 
liée  ». 

La  sécrétion  du  chlore  semble  également  mllueiieée  par  I  ingestion 
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,1c  sulfate  de  soude.  \ndré  Mayer  et  \mbard  (i  )  <>nl  montré  qu<*  r,l(>/ 
je  sujet  sain  soumis  à  un  régime  aelilornré  une  adjonction  de  m  grani- 
mCs  de  sulfate  de  soude  au  régime',  fait  baisser  notablement  I  excrétion 
chlorurée  au-dessous  de  la  c|uanlilé  <h‘  si'l  ingère.  hn  i«)OI  von  lhir<  h 
avait  remarqué  que  certains  malades  enllaienl  sous  I  inlluence  de  enres 
sulfatées  sodi(|ues,  mais  il  ne  donnait  pas  d  explication.  Kn 
Slaubli  et  Ilium,  en  iqii,  Pfeiffer  lirenl  la  même  constatation  à  la  suite 
d  ingestion  massive  de  bicarbonate  d('  soude. 

Widal.  Lemierrc  et  (lolloni  (s),  Widal,  Lernierre  et  \ndré  Weill  (.1) 
montrèrent  les  premiers  « | ne  ees  unièmes  relevaient  d  une  rétention  chlo¬ 
rurée.  Widal,  Lemierre  et  \ndré  Weil  (/i)  ont  fait  des  conslalalions 
analogues  pour  le  sullale  de  magnésie. 

La  théorie  des  seuils  d’. Ambard  peut  donc  soulever  toute  une  série 
d’objections;  mais  une  théorie  physiologique  peut  très  bien  être  basée 
sur  des  hypothèses.  Nous  lui  reconnaissons  le  très  grand  mérité  d  avoir 
apporté  beaucoup  de  clarté  dans  l’exposé  de  faits  complexes  et  parais¬ 
sant  disparates.  La  théorie  d’ \mhard  est  extrêmement  ingénieuse; 
apporte-t-elle  un  élément  nouveau  en  ce  qui  concerne  les  théories  île 
la  serrât  ion  rénale  ? 


Nature  des  seuils.  —  L  objection  la 
puisse  faire  à  la  théorie  des  sei 
cation  apparente  des  faits,  si  elle  permt 


orte,  à  not re  avis,  qu  on 
<•  est  <pie,  si  elle  donne  une  expli- 
I  de  Iradmre  ces  faits  cl  une  façon 
élégante  ('I  facilement  compdéhensixe,  elle  n  en  Lui rnit  pas  en  réalité  de 
mécanisme  in  lime. 

Dire  ipie  deux  sujets  avec  un  même  taux  de  glycémie  par  exemple 
peuvent  faire  des  ghcosuries  de  valeurs  dillerenles,  <>u  < 1 1 1 < *  ipie  <  lu  /. 
ces  deux  sujets  le  seuil  du  glucose  étant  different  I  excès  sur  le  seuil  de 
un 
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su  rie  faible,  ou  dire  qu  un 
liv pergl vcémie  forte  parce  (pu 
même  phénomène  pai 
lier  l’explication  réélit 

certaines  substances  pre 


est  plus  élevé  que  l’autre,  rexient  exactement  au  meme, 
ire  (pi’un  sujet  avec  une  forte  hyperglycémie  peut  faire  une  glyco- 
'  faible,  ou  dire  ou  un  suiel  fait  une  glycosurie  faible  a\ee  une 
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pas:1  Pourquoi  certaines  substances  ont -< 
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roiirquoi  les  semis  soin  - 
lité  des  seuils  ? 

Ambard  nous  propose  une  hypothèse  :  la 
Ambard  nous  renseigne-! -il  sur  les  agents  qui 
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traire  <1  une  inlluence  nerveuse,  on  bien  celle  mobilité  des  seuils  esl-elle 
réglée  par  lu  sécrétion  d’une  nuire  glande  de  l'organisme:1  Xmlmrd 
nous  donne  à  ce  sujet  les  trois  explications  suivantes  : 

i  L.  \mbard  admet  que  le  système  nenuui.r  n'agit  nas  sur  les  con¬ 
stantes  cl  n  intervient  par  conséquent  pas  sur  le  débit  d  une  subslance 
sans  seuil  ;  par  contre  d  après  lui  le  débit  d  une  subslance  avec  seuil 
peul  augmenter  du  fait  d  une  intervention  nerveuse.  Le  système  ner¬ 
veux  n  intervient  donc  en  ce  (pu  concerne  la  sécrétion  rénale,  que  sur 
les  semis  rénaux  ;  il  est  sans  effet  sur  la  sécrétion  des  substances  sans 
seuil,  Ambard  reprend  à  ce  siqet  une  comparaison  (pi  il  affectionne  : 
«  Il  semble  que  la  sécrétion  rénale  soil  comparable  à  certaines  adminis¬ 
trations  <>ù  le  directeur  abandonne  une  fois  pour  toutes  à  une  organi¬ 
sation  immuable  I  expédition  des  affaires  >ans  intérêt  (substances  excré- 
menl.ilielles,  subslance  sans  seuil)  mais  en  se  réservant  le  contrôle  des 
a  lia  ires  importantes  (substances  necessaires  à  la  vie  cellulaire  :  substan¬ 
ces  à  seuil).  ))  On  pourrait  ici  encore  ob|ecter  à  \mbard  (pie  toutes  les 
substances  sans  seuil  ne  sont  pas  des  substances  inutiles  à  la  vie  cel¬ 
lulaire,  (d  que  telle  substance  sans  seuil  pour  lui  est  une  substance  à 
seuil  pour  d’autres. 

:>°  L.  Ambard  a  proposé*  récemment  une  théorie  physique  des  seuils. 
Lludianl  la  formation  de  I  ammoniaque  au  niveau  du  rem.  il  cberche  à 
établir  le  rôle  des  ions  H  sur  la  position  des  semis  des  bases  minérales. 
L  abaissement  des  semis  des  bases  minérales  serait  indépendant  de  la 
nature  de  1  anion  en  jeu  et  fonction  de  la  concentration  des  ions  II  . 

La  variation  du  pH  sanguin  au  cours  de  la  journée  est  une  cause  très 
importante  de  la  variation  de  la  sécrétion  du  (11.  Muant  au  N  al  11,  les 
débits  de  Na  et  de  (11  après  I  ingestion  de  (Il  n  'augmenteraient  d  une 
façon  identique  que  si  le  / > 1 1  ne  varie  pas,  or,  comme  il  varie,  1  élimi¬ 
nation  de  Na  et  de  Cl  est  partiellement  dissymétrique  :  excès  de  Na 
sur  le  (H  au  début  et  phénomène  inverse  à  la  lin. 

A  cô I é  du  /dl  sanguin,  Ambard  fait  jouer  un  rôle  au  point  iso- 
électrique  des  albumines. 

d°  L.  \mbard  fait  intervenir  les  hormones  sur  létal  des  seuils. 

La  pif  ni!  fine,  comme  I  ont  montré  Sterling  et  Vernev,  circule  nor¬ 
malement  dans  1  organisme.  Mlle  exagère  la  sécrétion  des  chlorures. 
( )r  celte  polvehlorurie  est  concomitante  d  une  forte  réduction  du  volume 
urinaire  (Ambard).  Non  seulement  elle  accélère  le  transit  rénal  de 
Nat  11  mais  fait  encore  passer  le  Nat  11  des  tissus  vers  le  sang. 

La  pitmlrme  abaisse  le  seuil  des  chlorures  ;  or  I  hvpochlorureinic 
freine  la  sécrétion  pituitaire  et  I  hyperchlorurémie  exagère  celle  sécre- 
I  ion . 

(1  est  en  somme  la  chlorémie  qui  règle  le  seuil  des  chlorures  Vmbard 
cl  (lhabanier)  non  |>a<  directement  mais  en  faisant  hvperexcréler  la 
pil  lut  nue. 

La  pii  ii  i  I  ri  n  c  intervient  également  dans  la  sécrétion  de  leau.  Le  dia¬ 
bète  insipide  est  un  syndrome  de  délicil  de  la  secrétion  liv  jiopbv  sa  ire  ; 
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I.i  piluitrinc  freine  donc  !;t  sécrétion  aqueuse.  Milliard  admet  qu  d 
exjste  une  hormone  intestinale  diurétique  libérée  lors  du  passage  de 
l’emi  à  |ra\ers  la  nu it | ikm i st*  de  I  intestin. 

D'autres  hormones  doivent  intervenir  dans  I  étal  du  seuil. 

Le*-  hormones  <|iii  excitent  la  diurèse  sont  :  la  thyroxine,  la  paralhor- 
mone  et  probablement  I  extrait  testiculaire. 

Le'  hormones  qui  mluhenl  la  diurèse  sont  :  la  pitiiili  me,  I  insuline, 

l'adrénaline  et  la  lolhcuhne. 

Mais  il  existe  encore  bien  des  ineerlil udes  a  ce  sujet. 

('ushnx  donne  également  des  semis  une  explication  qu i  se  îesoul  en 
réalité  dans  la  simple  affirmation  d  un  fait  :  la  cellule  renale  des  tubes 
contournés  peut  réabsorber  certaines  substances  et  ne  pas  en  réabsorber 
d'autres.  Les  substances  cj u  elles  réabsorbent  le  sont  à  un  taux  déter¬ 
miné  qu  d  appelle  la  dilution  optnna. 

haï  résumé  les  théories  proposées  par  \mbard  pom  expliquei  la  ph\ 
siolojïie  de  la  sécrétion  rénale  sont  certainement  celles  ipii,  à  I  heure 
actuelle,  satisfont  le  mieux  l’esprit,  biles  ont  le  très  grand  mérite 
d’apporter  une  réelle  clarté  dans  la  compréhension  de  ces  phénomènes 
complexes. 

biles  constituent  par  conséquent  un  progrès  très  considérable  en  ce 
ipii  concerne  nos  connaissances  sur  la  physiologie  du  rem. 

Elles  soulèvent,  à  vrai  dire,  bien  des  objections,  mais  quelle  théorie 
h  en  soulève  pas  P 

Elles  traduisent  par  des  formules  mathématiques  fort  claires  des  phé¬ 
nomènes  complexes. 

Mais  elles  ne  nous  fournissent  pas  en  réalité  une  cx/ilu'ution  de  ces 
phénomènes.  S  appuvani  sur  les  hypothèses  qu  d  propose,  Milliard, 
nous  l’espérons  fermement,  complétera  ses  recherches  puissamment 
originales  en  nous  donnant  la  cio  meme  de  ces  phénomènes  et  il  pouna 
mettre  alors  un  point  lilial  a  I  œuv  rc  considérable  qu  il  a  entrepi  ise,  s  il 
est  vrai  qu'en  physiologie,  on  puisse  admettre  1  existence  de  ce  point 
Imal.  Les  idées  récentes  sur  le  rôle  de  I  ion  11,  du  pli.  du  I  ï,  des  albu¬ 
mines,  des  hormones,  sur  les  variations  du  seuil  constituent  certai¬ 
nement  des  hypothèses  intéressantes  concernant  le  mécanisme  intime 
seuils,  mais  il  ne  s’agit  là  encore  que  d  hypothèses. 


s  É  cm:  T  ION  DES  ions  COMMUNS.]—  U  O  LE  DES  POIDS  MOLECULAIRES 


mhslanees  par  le 
à  1  état  d  ions  ; 


rem  doit  être  élu- 
1  art  i\  lié  des  ions 


La  sécrétion  rénale  des  diverses 
diée  lorsqu  il  s  agit  d  éleclrolv  les, 
donne  seule  la  mesure  < 1 1 1  phénomène  considéré. 

Ainbard  a  montré  que  I  identité  des  constantes  ne  pei 
<|u  a  la  condition  de  considérer  des  concentrations  isoi < >ii i<j lies  lorsqu  il 
■s  agit  d  un  éleclrolv  le.  (  le 1 1 c  hypothèse  conduit  a  deux  autres  hypo- 


eul  et 


re  admise 
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Théorie  additive  des  ions.  Ibms  le  sang  coin  me  dans  I  mine,  il 
\  a  des  mus  (|iu  sont  nmiiiiiiiis  à  plusieurs  éleclrolx tes  différents  :  à 
rôle  de  Nat  il  il  \  a  Mil  par  exemple  ;  à  côté  de  Nat  11  il  y  a  N  a  II  (  !t  ) ; 
Na  1 1  IM  )',  etc. 

<  allument  seront  srrrrles  ees  ions  ipn  se  relroiisenl  les  mêmes  dans 
divers  sels. 

\mbard  discute  les  deux  livpollièses  possibles  ou  I  ion  commun 
est  sécrété  séparément  pour  eliaipie  électrolyte  dans  lequel  il  est  engagé 
ou  I  ion  l'oinniini  eonloud  ses  ellels  énergél iques  sur  la  cellule  rénale 
pour  les  dillérents  éleclrolx  les,  en  d  autres  termes,  deux  groupes  d  ions 
communs  excitent  -ils  parallèlement  le  rem  ou  I  exeilent-ils  additivement.. 
\mbard  conclut  :  «  La  sécrétion  des  électrolytes  ne  paraît  possible  «pie 
parce  <pi  un  certain  nombre  d  entre  <mi\  ont  des  ions  communs  et  que 
conformement  aux  lois  de  la  rhume  physique,  les  mêmes  ions  ont  des 
ellels  addilils  ipielle  ipie  soit  leur  origine  cluniKpie.  )) 

Rn  présence  d  ions  (Il  liés  à  des  calions  diifércnls,  c  esl-à-dire  en 
présence  de  chlorures  dillérenls,  nous  n  axons  à  nous  occuper  ipie  du 
total  des  ions  et  non  de  leur  origine. 

Théorie  relative  à  la  dissociation  des  électrolytes.  t  )n  peut  pour 
les  indurés,  les  sullales,  admettre  la  conception  d  une  sécrétion  pure¬ 
ment  ionique,  I  erreur  résultant  de  la  non-ohser\ a  lion  du  débit  molé¬ 
culaire  se  trouvant  pratiquement  nulle  par  suite  de  la  très  forte  ionisa¬ 
tion  de  ces  substances  étant  donnée  leur  faible  concentration.  Il  n  en 
est  plus  de  même  pour  Natll.  \mbard  admet  que  seul  (Il  commande  le 
débit  et  il  base  tous  ses  calculs  sur  celle  1 1  \  poil  lèse,  mais  ce  n’est  (pi  une 
hypothèse  et  elle  n  est  pas  admise  par  IL  Hehberg. 

Rôle  des  poids  moléculaires. —  Pour  des  concentrations  isomolecu- 
laires  dans  le  sang,  les  débits  moléculaires  sont  en  lonction  directe  du 
poids  moléculaire.  Plus  le  poids  moléculaire  est  clexé,  plus  I  augmen¬ 
tation  du  débit  moléculaire  sera  grande. 

Par  conséquent,  les  grosses  molécules  sont  sécrétées  plus  aisément 
que  les  petites.  Plus  le  poids  moléculaire  est  cle\é,  plus  le  débit  molé¬ 
culaire  sera  grand  (  Amhard  ). 


NERFS  DU  HEIN 


ACTION  1)1  SYSTEM  K  NERVKl'X  SUR  LA  SÉCRÉTION  RÉNALE 


u;s  XERES  DES  HE1.XS  ET  I.EEliS  TEHMTX.USüXS 


et 


\\>  ont  (Hé  étudiés  plus  pari ieulièremenl  par  Lapin,  Petil-Dufaillis 
Flandrin,  Lalargé  cl  lierlrand,  I  lovelaequc,  Louis  Dainbrin. 


( i an. s(lions  semi-lunaires  et  aortico  rénaux.  —  L  in i icr \  a I ion  (l  u  rem 

est  assurée  par  les  deux  [il  ex  us  rénaux  [ mirs  issus  du  plexus  cœliaque. 
Le  plexus  cœliaque  est  constitué  par  une  série  de  ganglions  dont  les 
principaux  sont  les  deux  ganglions  semi-lunaires  et  les  deux  ganglions 
aortico-rénaux. 

Le  gain: lion  seitii-lunuire  droit  reçoit  a  son  extrémité  externe  le  uei  I 
grand  splanchnique  et  à  son  extrémité  interne  le  pneumogastrique  ; 
1  ensemble  constitue  1  anse  mémorable  de  Wrisberg.  La  concavité  du 
ganglion  reçoit  le  phrénique  droit  ;  la  convexité,  des  lilets  du  petits 


splanchnique. 

Le  ganglion  semi-lunaire  cjaiiche  reçoit  par  son  extrémité  externe  le 
grand  splanchnique,  le  pneumogastrique  n  atteint  sa  corne  interne  «pic* 
d  une  façon  exceptionnelle.  Le  phrénique  et  le  petit  splanchnique  se 
comportent  comme  à  droite. 

Les  extrémités  internes  des  deux  ganglions  sont  réunies  par  de  gros 


lilets  aplatis. 


Plexus  rénal.  —  Les  blets  du  plexus  rénal  proviennent  de  la  partie 
inférieure  du  plexus  solaire  et  particulièrement  du  ganglion  aorlico- 
renal  correspondant. 

Le  plexus  rénal  reçoit  en  outre  directement  le  nerf  rénal  posleiieui 
ou  3e  splanchnique  formé  par  le  iü°  ganglion  thoracique,  quelques 
filets  du  petit  splanchnique  et  enbn  un  rameau  proxenanl  du  premiei 
ganglion  sympathique  lombaire.  Quand  les  trois  splanchniques  existent, 
le  splanchnique  inférieur  est  le  seul  a  donner  des  rameaux  directs, 
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( | ii(iii(l  il  il  existe  « 1 1 u ■  grand  cl  | )o I il  spl ji 1 1 < -li ii k | u c* ,  c’est  ce  dcniier  qui 
donne  des  r;imeaii\  directs  1 1  >;i n  1 1 n  i 1 1 ) .  Le  plexus  rénal  entoure  l’artère 
rriiale  cl  ses  brandies  lui  coiistil liant  un  réseau  à  niailles  allongées  ;  il 
semble  bien  que  la  veine  rénale  ne  présente  que  très  peu  de  filets  ner- 
\eu\  à  sa  lace  antérieure  (Flandrin).  (le  plexus  présente  sur  son  trajet 
quelques  renllemenls  ganglionnaires  donl  I  un  nommé  ganglion  rénal 
postérieur.  Renner  estime  < j u  aucune  cellule  ganglionnaire  ne  pénètre 
dans  le  parenchyme. 


Kig.  3o.  —  Schéma  des  nerfs  des  reins  (d’après  \mbard). 


(  )n  a  décrit  des  ganglions  inconstants  rénaux  supérieurs,  antérieurs 
cl  inférieurs,  des  ganglions  épars  dans  le  Iule  du  rem. 

(le  plexus  rénal  donne  des  plexus  collatéraux  :  un  autour  de  I  artère 
capsulaire  (capsule  surrénale),  un  autour  de  I  artère  spermatique  et  un 
autour  de  I  uretère. 

L.  Ambard  insiste  en  lin  sur  les  ncr)s  du  péritoine  prérénal  (sympa¬ 
thique,  nerfs  lombaires  et  sacrés,  pneumogastrique);  ils  présentent 
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do  terminaisons  sous  forme  de  corpuscule  de  Pacim  cl  de  boutons 
terminaux  non  encapsulés. 

bc>  nerfs  du  rein  sont  richement,  anastomosés  avec  les  nerfs  des  deux 
oanoli°ns  mésentéri(|ues  supérieurs,  de  la  surrénale,  des  plexus  sper¬ 
matiques  0u  utéro-ovariens. 

L’innervation  rénale  est  entièrement  amyélinique,  sauf  pour  les  nerfs 
du  bassinet,  des  calices  et  une  partie  des  nerfs  de  la  capsule. 

Terminaisons  nerveuses.  —  On  peut  distinguer  les  terminaisons  sui¬ 
vantes  : 

a)  Terminaisons  dans  les  parois  vasculaires.  —  Elles  ont  pu  etre  sui- 
\ies  jusque  sur  les  artères  de  petit  calibre  dans  la  couche  profonde  de 
l’adventice  et  dans  la  musculaire  (Ret/.ms  et  d  Evant). 

b)  Terminaisons  dans  les  corpuscules  de  Malpighi.  —  On  a  suivi  ces 
terminaisons  sur  les  vaisseaux  afférents  et  efférents  et  sur  le  glomérule 
lni-mème  (Smirnow  )  (capsule  de  Howniann,  glomérule)  ;  certains  filets 
pénètrent  entre  les  anses  vasculaires.  Il  existe  souvent  des  renflements 
terminaux  (d  Evant). 

c)  Terminaisons  sur  les  camdiculcs.  Il  semble  qu  il  existe  des  filets 
se  terminant  entre  les  cellules  épithéliales  et  provenant  des  plexus  péri- 
artériels.  Selon  Kaufmann  et  Gottlieb,  il  existerait  un  plexus  dans  la 
membrana  propria  et  on  distinguerait  des  terminaisons  nerveuses  entre 
les  cellules  épithéliales.  Pour  Spanner,  chez  l’orvet,  tous  les  plexus 
nerveux  sont  en  simple  contact  avec  la  membrane  basale  des  tubes  uri¬ 
naires  et  ne  pénètrent  pas  dans  1  épithélium.  Pour  Smirnow,  les  extré¬ 
mités  nerveuses  dans  les  lobules  ressemblent  aux  extrémités  nerveuses 
des  glandes  à  sécrétion  :  elles  seraient  sécrétoires. 

d  rcrminaisons  libres  sensitives.  —  Smirnow  et  Kôlliker  décrivent 
des  terminaisons  sensitives  dans  les  reins  (tubes  collecteurs)  et  la  muscu¬ 
lature  lisse  du  bassinet,  dans  le  tissu  conjonctif  de  l’ad\entice  et  dans 
la  couche  moyenne  des  vaisseaux  rénaux,  dans  la  capsule  du  rein. 

Goormaglitigh  décrit  des  éléments  nerveux  analogues  aux  corpus¬ 
cules  de  Meissner,  point  de  départ  des  réflexes  vaso-moteurs. 

Pour  Smirnow,  les  extrémités  nerveuses  entre  les  cellules  des  tubes 
collecteurs  et  de  1  uretère  sont  sensitives. 

ci  Nerf  <lc  la  capsule.  —  La  capsule  pour  d  Evant  reçoit  de  nom¬ 
breux  lilets  provenant  des  vaisseaux  rénaux,  de  la  capsule  surrénale  et 
directement  du  spermatique.  Ces  blets  se  terminent  soit  dans  les  élé¬ 
ments  musculaires  de  la  capsule,  soit  dans  ses  petits  vaisseaux,  soit  par 
des  corpuscules  terminaux  à  renflements  isolés  (terminaisons  sensitives 
probables). 

C11  a  écrit  à  tort  (Rovsing)  que  la  capsule  était  innervée  par  les  nerfs 
dorsaux  et  lombaires. 

ni.  physiologie.  111  (2°  éd.).  52 
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ï)  \erjsilll  Imssinel  cl  > les  calices.  Il  existe  des  terminaisons  motri¬ 
ces  (musculature  lisse  du  bassinet)  cl  des  terminaisons  sensitives  (ren- 
llemenls  en  tonne  de  boulons  sous  I  épithélium  ). 

g)  (  ht  a  demi  enfin  des  cellules  nerveuses  inlrarénales. 

Origine  des  branches  du  splanchnique.  kgg  libres  rénales  du 
splanchnique  (juillenl  la  moelle  au  niveau  des  (>"  aux  10''  paires  dor¬ 
sales,  quelques-unes  même  prm leinienl  de  la  V  dorsale  et  d  autres  pro¬ 
viennent  des  el  V  lombaires  (ih’adford,  îSSy). 

L.  Ambard  (i)  donne  comme  origine  : 

Ne rl  ijrund  splanchnique  :  G1'  à  <f  ganglions  thoraciques  ;  parfois 
branches  du  .V  ou  V  el  du  10e  ;  jamais  du  1  '  et  1  :é  . 

Le  pehl  splanchnique  :  10',  1  1  el  1  •>'  ganglions  thoraciques. 

Troisième  sphinclinhfue  (nerf  réuni  postérieur ),  1  •»'  ganglion  thora¬ 
cique,  parfois  un  petit  filet  réunit  le  1  L  au  i'r  lombaire. 

Josl  admet  même  I  existence  île  branches  provenant  du  sv  mpathiqiie 
a  bdomma  I . 

François  Franck  et  Haillon,  Ihirloii-Hpii/.  et  Lucas  estiment  que  cha¬ 
que  splanchnique  se  distribue  seulement  au  rem  du  même  côté. 


I.\l' U  ESCE  D!  S  VS  TÈME  A  EU  Y  EJ  A 
S  Eli  LA  SÉCHÉ  T/OA  HÉ  NA  LE 

<>11  peut  avec  L.  \mbard  distinguer  : 

I  ne  influence  trophique  ; 

I  ne  influence  vaso-motrice  ; 

I  ne  influence  sécrétoire  ; 

I  ne  influence  sensitive. 

A.  —  INFLUENCE  TROPHIQUE 

Si  on  s  en  lient  aux  expériences  de  (larrel  et  de  Lobenholfer,  le  rem 
greffé  continue  à  foiiclionner  et  ni'  présente  aucune  altération. 

Lobenholfer  coiirlu!  ipie  le  rem  est  un  organe  indépendant  contenant 
son  centre  nerveux  automatique  et  présidant  au  fonctionnement  de  son 
système  sécréteur,  (le  serait  un  organe  automoteur  comme  le  cœur 
(Zonderk).  Nous  reparlerons  plus  loin  de  I  «  autonomie  rénale  ». 

K-eneeke  est  au  contraire  d  un  avis  tout  opposé  :  les  rems  greffes  pré¬ 
sentent  des  altérations  anatomo-pathologiques  très  intenses  (Voir  grel- 
les  rénales  < ‘I  I ransplanlal ion  rénale). 


(1)  Rapport  Corujr.  internai,  urologie,  avril  1924. 
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CI.  Bernard  (i)  admettait  avec  Marchand,  J.  Muller,  Peepers, 
\  Moreau,  que  l’énervation  des  reins  amenait  la  mort  de  I  animal  avec 
«  désorganisation  des  reins  ».  Il  pensait  qn  ainsi  «  on  a  perverti  com¬ 
plètement  les  phénomènes  (h'  nutrition  rénale  »  et  qn  «  une  substance 
putride  se  trouve  entraînée  dans  le  torrent  circulatoire  ».  Ces  conclu¬ 
sions  semblent  bien  avoir  été  infirmées  dans  la  suite  (voir  Peins  énervés), 
mais  il  est  intéressant  de  constater  que  CI.  Bernard  admettait  la  pos¬ 
sibilité  pour  un  rein  malade  de  sécréter  des  substances  toxiques  ; 
n'est-ce  pas  là  l’ébauche  de  la  théorie  des  néphrotoxines. 

P\eill\.  Gastinel  et  Conte  injectant  en  divers  points  de  la  chaîne  sym¬ 
pathique  chez  le  cobaye  une  toxine  streptococeique  provoquent  des 
néphrites  nettes  avec  albuminurie,  hyperazotémie  et  hématurie.  Le 
mécanisme  des  lésions  est  ici  complexe. 

Peut-on  admettre  des  néphrites  relevant  exclusivement  de  troubles 
nerveux.  Annichiarico,  Petruzelli,  Spinelli  ont  décrit  des  lésions  dégé¬ 
nératives  du  rein  par  irritation  expérimentale  chronique  du  sympathique 
périrénal .  Santy,  Klippel  et  Chabrol  font  intervenir  le  facteur  nerveux 
dans  les  néphrites  traumatiques.  Abrami  parle  de  néphrite  d’origine 
nerveuse.  Pousson  décrit  une  néphrite  sympathique  mais  il  fait  inter¬ 
venir  un  double  processus  nerveux  et  toxi-infectieux.  Sans  nier  1  exis¬ 
tence  possible  de  néphrite  d  origine  nerveuse,  nous  pensons  que  dans 
la  néphrite  unilatérale,  l'altération  de  l'autre  rein  peut  s'expliquer  par 
un  tout  autre  mécanisme  (néphrotoxines)  (voir  plus  loin  chapitre 
Néphrotoxines). 


11.  _  INFLUENCE  VASO-MOTItlCE 

Cette  influence  a  été  la  seule  admise  pendant  fort  longtemps  (Cl.  Ber¬ 
nard,  Becheterew,  Asher,  Eckhard,  Vinci,  Kahler,  Starling, 
Cushny,  etc.)  Il  est  du  reste  encore  classique  de  dire  que  le  système  ner¬ 
veux  n’agit  sur  le  rem  que  par  I  intermédiaire  des  nerfs  vaso-moteurs  ( »  ). 

L.  Ambard  insiste  sur  ce  fait  que  1  accélération  du  cours  du  sang 
nécessitée  par  la  polyurie  n  est  pas  conditionnée  par  un  relèvement  de 
la  pression  artérielle  et  se  fait  uniquement  par  le  jeu  des  vaso-moteurs 
qui  dilatent  les  capillaires  et  déterminent  des  variations  de  \itesse  de  la 
circulation  mtrarénale  ;  1  état  de  la  pression  artérielle  est  tout  a  lait 
secondaire. 


Jeciinioi  es  ExrÉniM ext ai, es. 


Elles  ont  été  très  perfectionnées 


a)  ( )nco<i ni i>liic .  Proposée  par 

On  mesure  les  variations  de  volume 


(  loi  i  n  I  ici  m  et  I  h  »\  eu  i  S  S.  >  (  .*  ) . 
du  rein  ;  ainsi  interviennent  en 


(i)  Liq.  de  l'organisme,  t.  Il,  p.  3/|. 

('-i  Traité  Physiol.,  Fredericq. 

■')  t  t’rc/i.  Arcli.  f.  i>utli.  Anal.,  I.  XCII,  pp.  4  '(  4  -  4  i  S . 
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11  m'i  11e  teni|).s  •  | im‘  les  actions  purement  \;iso-mutriees  les  variations  pure¬ 
ment  mécaniques  du  volume  sanguin  contenu  clans  l’organe. 

b)  Mesure  du  débit  de  la  veine  rénale.  —  a)  Méthode  de  Barcroft  et 
Broche  ; 

h)  Méthode  de  Bein  et  de  Herrick,  Baldes  et  Essez  ; 

c)  Mclhode  \ an  Slykc,  Bhoads,  Miller  et  Alving,  basée  sur  I  urée 
sanguine  et  urinaire  ; 

0  Mesure  du  ilux  artériel  rénal  ; 

g)  Mesure  de  la  circulation  capillaire  (Broche  et  liiissel,  Livingstone). 

r)  Examen  direct  des  vaisseaux  de  la  zone  corticale  du  rein  à  un 
fort  grossissement  (Fabre  et  Louis  Dambrin). 

d)  Art  ériographie  rénale  (Pasteur  V allery-Badol,  Ledoux-Lebard, 
Hamburger,  etc.)  (injection  de  5  à  10  centimètres  cubes  de  solution 
opaque  dans  le  bout  central  d  une  artère  fémorale,  sous  une  pression  de 
1  kgr.  700).  Elle  montre  la  différence  de  volume  des  vaisseaux,  les 
modifications  clans  la  teinte  et  le  volume  du  rein. 

<•)  Perfusion  rénale. 

Pi  mciiMi  HiiNAi  .  —  Son  excitation  globale  détermine  une  forte  con¬ 
traction  du  système  artériel  du  rem.  Sa  section,  la  vaso-dilatation. 

Action  du  splanchnique.  - —  1  Excitation  du  splanchnique  ((11.  Ber¬ 
nard,  Eekhard,  Jungmann). 

2)  Cette  excitation  du  bout  périphérique  sectionné  provoque  en  même 
temps  qu  une  élévation  de  la  pression  artérielle,  une  vaso-conslriction 
dans  les  autres  organes  abdominaux,  une  vaso-conslriction  dans  le  rein, 
que  Bradford  a  pu  mettre  en  évidence  par  l’oncomètre,  il  s’ensuit  une 
diminution  ou  un  arrêt  de  la  sécrétion  urinaire,  comme  Goll  l’avait 
déjà  constaté.  Eekhard,  Burton-Opitz  estiment  que  cette  action  est  uni¬ 
latérale,  .lugmann  la  considère  comme  bilatérale. 

Tournade  et  Hermann  (1)  ont  montré  que  si  1  excitation  unilatérale 
d  un  splanchnique  amène  une  vaso-constriction  des  deux  reins,  la  vaso¬ 
constriction  du  rem  à  splanchnique  excité  est  bien  plus  précoce  ;  le 
rem  hétéro-latéral  présente  celle  vaso-constriction  retardée  que  les  nerfs 
soient  intacts  ou  sectionnés,  (hi  doit  en  conclure  que  le  splanchnique 
n  agit  de  par  son  excitation  directe  «pie  sur  le  rein  homo-latéral  ;  la 
v aso-conslricl ion  tardive  rie  I  autre  rem  étant  due  à  une  sécrétion  inten¬ 
sifiée  d’adrénaline. 

Souvent  avant  la  consti  lelion  adrénalunque,  il  se  produit  une  dilata¬ 
tion  due,  pour  Tournade  el  Malméjac,  à  un  réllexe  dilatateur  déterminé 
par  l’hypertension  el  empruntant  les  nerfs  de  Hering  et  de  Cyon- 
Ludwig. 

Pour  J.  Hamburger  (:<),  la  faradisation  du  plexus  rénal  amène  la 

(1)  Soc.  Biol.,  mars  1926. 

(2)  Physiologie  de  l’innervation  rénale.  Jean  Hamburger,  Masson,  iq3(>. 
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,-hule  do  la  diurèse,  mais  si  l’excitation  osl  plus  faible,  on  réalise  un 
syndrome  urinaire  caractérisé  par  do  l’oligurie  avoo  parfois  albuminurie 
et  hématurie  légère. 

p)  Rradford  admet  l'existence  de  fibres  vaso-dilatatrices  provenant 
plus  spécialement  des  i  i°  et  1  n"  dorsale;  mais  relie  dilatation  est 
masquée  par  l’effet  brûlai  du  vaso-constricteur.  Pour  l;i  mettre  en  <  \i- 
donce  il  faut  utiliser  une  stimulation  électrique  1res  lente,  le  volume  du 
rein  augmente  alors  que  la  pression  sanguine  reste  inchangée  ou  tombe. 

Les  recherches  de  Rradford  onl  été  confirmées  par  Riedl,  Mdliken. 
Hloeh  el  Karr,  par  Schwarz.  Kanda,  Kuré,  Wakabayaslu  cl  Okmala 
ont  montré  que  lorsqu’on  enduit  de  nicotine  les  ganglions  cœliaques 
Pénaux  ainsi  que  le  hile  rénal,  l’excitation  des  grands  et  petits  splanchni¬ 
ques  provoque,  non  plus  de  la  eonslnetion  rénale,  mais  de  la  dila¬ 
tation.  Ces  auteurs  pensent  que  les  splanchniques  contiennent  des  filets 
parasympathiques  d’origine  spinale. 

Pour  Rieter  il  reste  acquis  que  le  rein  est  bien  innervé  par  des  \aso- 
ronstricteurs  cl  dans  des  proportions  moindres  par  des  vaso-dilatateurs. 

:>"  Section  d'un  splanchniijuc.  Llle  est  suivie  d  une  e.raqeral ion  de  lu 
sécrétion  urinaire  (CI.  Rernard  )  (i  ).  Celte  action  s<*  r;i  1 1  umlateiale 
(Burton-Opitz,  Eekhard)  Ç>).  Jungmann,  Cl.  Rernard  constatent  de 

plus  que  l’urine  était  sanguinolente. 

Cohnheim  et  Rov,  par  contre,  ne  trouvent  pas  d’augmentation  de 

volume  nette  du  rein. 

Cette  polvurie  est  ni'tle  chez  le  clnen,  par  contre  chez  le  lapin,  a  la 
suite  de  la  section  d’un  splanchnique,  la  sécrétion  cesse  par  abaissement 
beaucoup  plus  marquée  de  la  pression  artérielle  que  chez  le  chien. 

La  section  des  deux  splanchniques  peut  abaisser  la  pression  sanguine 
à  un  point  tel  que  la  sécrétion  urinaire  diminue  ;  les  vaisseaux  rénaux 
sont  bien  dilatés  mais  l  accumulation  de  sang  dans  les  autres  organes 
abdominaux  diminue  l’apport  du  liquide  sanguin  au  rem. 

L’anesthésie  des  splanchniques  produit  le  même  el  lot  que  leur  sec¬ 
tion  (Neuwirt.)  (3). 

3°  L’ excitation  faradique  du  bout  central  du  rjrand  sympathique  cer¬ 
vical.  contrairement  à  ce  qu  admettait  \Tasms,  ne  provoque  ni  la  dimi¬ 
nution,  m  l’arrêt  de  la  sécrétion  dans  les  deux  rems. 


Action  du  y u g uc.  —  a  )  T j  c.v citation  du  vague  au  ni \ ea u  du  <  ou 
détermine  par  suite  des  phénomènes  d  inhibition  cardiaque,  une  chute 
marquée  de  la  pression  sanguine.  Il  en  resuite  une  diminution  ou  un 
arrêt  total  de  la  sécrétion  urinaire  (Coll-Eckhard  )  f  \  i.  Il  en  résulterait 
également  une  diminution  du  volume  du  rem. 


(1)  Leçons  sur  les  propriétés  physiologiques  cl  les  ni I cru I ions  pathologiques  îles 
liquides  de  l'organisme,  1857,  t.  TI. 

(2)  Beitrage  zur  Anut.  u.  Physiol.,  1870. 

(3)  ll,:  Congres  international  d'il  roi.,  i  < 

(/i)  Beitrage  zur  Anal.  n.  Phys.,  1878. 
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b)  Si  on  excite  le  vaque  en  supprimnnl.  I  action  cardiaque  (soit  par 
excitation  des  lilets  du  vague  sur  I  oesophage,  soit  en  paralysant  les 
libres  cardiaques  par  1  atropine)  :  on  ne  constate  aucune  modification 
de  la  sécrétion  urinaire,  Gohnliein  et  Hov,  Bradford  i  i  i  et  Walra- 
\cns  (:<  i,  Bu rton  et  Opitz,  Pearce. 

Par  contre,  \rl lia u< î  (3)  et  Bulle,  (  iorin  ne  sont  pas  de  ccl  avis. 

Le  rôle  du  vague  sur  la  sécrétion  urinaire  a  fait  l'objet  d'éludes 
nombreuses  ;  1  action  suspensive  sur  la  diurèse  par  excitation  du  boni 
périphérique  au  niveau  du  cou  est  admise  par  tous  les  auteurs.  Par 
contre  ceux-ci  sont  loin  d  être  d’accord  sur  sa  signification.  Trois  hypo¬ 
thèses  ont  été  émises  : 

i°  Le  pneumogastrique  détermine  une  vaso-eonstriction  rénale.  Il 
existerait  des  libres  nerveuses  agissant  directement  sur  la  circulation 
rénale,  Masms  (4),  \rlhaud  et  Butte,  Corm,  Schneider  cl  Spiro  (5). 
Si  I  atropine  empêche  cette  action  c  est  qu  elle  paraisse  les  terminaisons 
nerveuses  rénales  de  X  ; 

:>°  Le  pneumogastrique  ne  renferme  pas  de  fibres  nerveuses  agissant 
directement  sur  la  circulation  rénale  ou  la  diurèse.  La  vaso-constriction 
est  due  aux  phénomènes  d  anémie  bulbaire  provoqués  par  la  chute  de 
la  pression  artérielle.  Cette  vaso-constriction  intervient  pour  une  cer¬ 
taine  part  dans  I  arrêt  de  la  diurèse  (Walravens,  Béeo  et  Plumier)  (C)  ; 

3°  Le  pneumogastrique  présente  des  fibres  possédant  une  action  sus¬ 
pensive  sur  la  diurèse  agissant  directement  sur  la  sécrétion  (Anten)  (7). 

Fusakichii-Nakazava  en  utilisant  la  perfusion  rénale  étudie  I  action 
du  pneumogastrique  et  l’influence  de  l’asphyxie,  de  la  pilocarpine,  de 
I  atropine.  Il  conclut  que  le  pneumogastrique  n’a  aucune  action  sur 
la  circulation  rénale  et  (pie  le  sympathique  a  une  action  vaso-constric- 
live  et  vaso-dilatatrice. 

Tournade,  Chabrol  et  Sa  va  Taditch  constatant  la  diminution  de 
volume  du  rein  à  la  suite  de  l’excitation  du  pneumogastrique,  l'explique 
par  deux  causes  :  d’une  part,  la  chute  de  la  pression  artérielle  (par  action 
sur  le  cœur),  d  autre  part,  secondairement  par  une  hypersécrétion 
adrénalinique  due  à  une  excitation  du  vague. 

L  excitation  du  bout  central  du  nerf  dépresseur  amène  une  chute  de 
la  pression  et  une  diminution  ou  un  arrêt  de  la  diurèse  ;  ces  phéno¬ 
mènes  se  produisent  encore  après  section  du  pneumogastrique  (Beco 
et  Plumier). 

J.  Hamburger  conclut  :  «  La  discussion  est  aujourd  hui  close  :  le 

(1)  ./.  0/  Physiol.,  1887. 

(•.'.)  Arch.  liai.  Biol.,  1 8<> ,  1099-198. 

(3)  Soi-,  Biol.,  pp.  87-90. 

(7i)  Bull.  d.  Acad.  Boy.  Belgique,  1888. 

(5)  Ann.  Soc.  mêd.  r.hir.,  Liège,  1896. 

(0)  Arch.  internai.  Phys.,  1906-1907,  p.  n65. 

(7)  Arch.  intern.  Pharmacodyn.  e.t  thérap.,  1906. 
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oneumogaslrique  ne  contient  pas  <le  libres  vaso-motrices  <lt  si im^es  an 
J.pjn  )K  ('/est  l'opinion  (le  Makazawa.  Carvalho,  llvœ,  Knsakan.  Barrv. 
\  e|  \\.  (  lhauehard ,  en  étudiant  l'arlion  pharmacodynamique  de  I  alm- 
jne  {>|  de  la  eorniline,  apportent  encore  des  arguments  en  laveur  de 
|  absente  «le  libres  vaso-motrices  rénales  proprement  vagales. 


Action  bulbaire. —  Nous  sommes  réduits  in  encore  a  des  liypollir- 
SOs  ||  N  a  |onl  lien  de  situer  les  centres  vaso-moteurs  rénaux  dans  le 
l.ull.e  Hanson  et  Billingslev  ont  dé,  rit  deux  centres  ;  l'un  presseur 
,il„é  chez  le  chat  à  l'apex  de  l’ala  cinorea  provoque  une  vaso-con- 
slci,  lion  abdominale,  l'autre  dépresseur,  un  peu  au-dessous  du  pré¬ 
cédent  à  cote  de  I  obex. 

Action  médullaire. —  La  section  de  la  moelle  cer\ icalc  arrête  la  secre- 
lion  cbez  le  ebien  cl  cbez  le  lapin  (Cl.  Bernard)  en  abaissant  la  pression 
artérielle.  Chez  le  chat,  Cushnv  établit  ,|ue  la  destruction  de  la  moelle 

doit  être  plus  complète.  ^ 

Les  libres  vaso-motrices  médullaires  ont  clé  étudiées  par  Dittmar, 
pjerret ,  Ihdueg,  Nie, .laides,  Muller  et  Claser,  Tmirnade,  Hermann  et 

Jourdan.  .  ., 

Fernand-Bené  Jourdan  a  montré  ,pie  les  libres  vaso-motrices  décri¬ 
vent  dans  la  moelle  un  trajet  descendant  cheminant  dans  la  partie  toute 
profonde  du  cordon  latéral  en  dedans  des  libres  adrénalino-sécrét rices. 
LUes  sont  directes  chez  le  chat,  partiellement  croisées  chez  le  chien, 
le  lapin  et  probablement  l'homme.  Ces  libres  vaso-motrices  rénales 
sortent  de  la  moelle  surtout  par  les  né,  i  ic  et  i  •»"  racines  thoraciques 
antérieures;  quel, pies  libres  vont  jusqu'à  la  <>  thoracique  et  plus  bas 
jusqu  à  la  a'  lombaire  CRradford,  Lew  es  j . 

Tournade  et  Vtalingue  admettent  l’existence  de  centres  vaso-constric¬ 
teurs  secondaires  situes  dans  la  moelle. 


Étude  de  l'action  vaso  motrice. —  Celle  action  serait  la  senh  poui 
Claude  Bernard,  Recbterew,  \sber,  Eekhard,  \mci,  Kaliler,  Slarlmg, 
Cushnv,  etc. 

Le  nerf  vague  ne  contiendrait  pas  de  libres  vaso-motrices  pour  le 
rein  (CL  Bernard,  Carvalho)  ;  il  n'agirait  qu  indirectemenl  par  son 
action  sur  le  cœur.  Schret/.emnaver,  au  contraire,  décrit  dans  le  vague 
des  libres  vaso-dilatatrices. 

lie  splanchnique.  envoie  au  rem  des  libres  vaso-conslt i,  taxes  <1  qui 
ques  fibres  vaso-dilatatrices. 

La  stimulation  du  splanchnique  diminuant  le  11"!  sanguin  a  lia\ei> 
le  rein  influe  ainsi  sur  la  sécrétion  urinaire  quelle  diminue. 

La  section  du  splanchnique  augmente  le  Ilot  sanguin  à  travers  le  rem 
et  exagère  la  sécrétion  de  l'urine,  qui  pour  Cushnv  ne  présenterait 
aucune  modification  spéciale  différente  de  celle  des  urines  de  diurèse 
en  général.  Juiurmann  signale  cependant  l'augmentation  de  la  con- 
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centration  des  chlorures,  niais  Cushny  admet  que  la  polyrhlorurie  esl 
le  signe  habituel  de  toutes  les  urines  de  polyurie  de  lapin,  ce  qui  esl 
pour  le  moins  contestable. 

Burton  Opitz  (1)  et  Lucas  (1909),  ont  mesuré  le  débit  de  la  veine 
rénale  chez  le  chien  à  la  suite  de  l’excitation  on  de  la  section  du  splanch¬ 
nique  cl  confirment  les  résultats  précédents. 

La  dilatation  des  artères  rénales  provoquée  par  la  section  du  splanch¬ 
nique  n’est,  pas  durable,  du  moins  chez  le  lapin. 

Cette  action  vaso-motrice  du  système  nerveux  sur  la  circulation  rénale 
est  du  reste  encore  très  mal  connue  ;  les  nerfs  constricteurs  intervien¬ 
nent  sur  les  vaisseaux  afférents  ou  efférents  ou  sur  les  deux  à  la  fois  et 
les  veinules.  Peut-être  s’agit-il  il  actions  isolées  se  faisant  par  des  libres 
différentes?  O11  conçoit  alors  qu’en  faisant  varier  la  distribution  du 
sang  dans  certaines  parties  du  rein,  la  composition  même  de  l’urine 
puisse  s  en  trouver  influencée.  Cushny,  qui  insiste  sur  ces  points,  con¬ 
clut  que  les  seules  modifications  constatées  au  niveau  du  rein  sont  : 
la  diminution  du  volume  total  de  l’organe,  la  chute  de  la  pression  vei¬ 
neuse  durant  la  vaso-constrietion  avec  diminution  du  débit  de  la  veine 
rénale,  enfin  la  diminution  dans  le  volume  de  l’urine. 

Cohnheini  et  Ray  ont  montré  que  contrairement  à  ce  qu  ils  atten¬ 
daient,  la  section  des  splanchniques  ne  provoque  pas  une  augmentation 
nette  du  volume  rénal,  tandis  que  l’excitation  des  extrémités  périphé¬ 
riques  de  ces  nerfs  amène  une  contraction  marquée  de  l’organe  avec 
élévation  de  la  pression  sanguine. 

On  peut  faire  intervenir  d’autres  facteurs  : 

Bieler  Ci)  a  étudié  l’action  des  nerfs  splanchniques  sur  la  circulation 
sanguine  du  glomérule  chez  la  grenouille. 

Il  s’est  basé  sur  les  recherches  de  Richards  et  Smith,  et  Richards 
qui  ont  observé  que  la  stimulation  des  libres  sympathiques  et  la  stimu¬ 
lation  des  extrémités  centrales  d  un  nerf  sensitif  tel  que  le  sciatique, 
augmentent  l'intermittence  de  la  circulation  sanguine  à  travers  le  glo- 
inérule.  Ils  ont  montré  que  celte  intermittence  de  la  circulation  glo¬ 
mérulaire  sc  produirait  même  lorsque  le  cerveau  et  la  moelle  étaient 
détruits.  Parmi  les  influences  qui  peuvent  produire  la  vaso-dilatation, 
ils  comptent  la  section  de  I  innervation  sympathique  du  rein,  parmi 
celles  produisant  la  vaso-constrietion  ds  citent  la  stimulation  des  neris 
afférents  et  la  stimulation  directe  de  l’innervation  sympathique  du  rein. 

a)  En  excitant  le  splanchnique  d’un  côté,  on  voit  que  du  même  côte 
la  circulation  sanguine  s’arrête  dans  de  nombreux  glomérules  :  le  nom¬ 
bre  des  glomérules  actifs  est  réduit  d’environ  5o  0/0.  Cet  arrêt  reprend 
pour  chaque  glomérule  au  bout  de  a  minutes,  mais  d’autres  alors  ces¬ 
sent  de  fonctionner  et  la  quantité  de  globules  inactifs  reste  la  même  pen¬ 
dant  toute  la  stimulation.  Le  temps  il  arrêt  cane  arec  choque  qloniérule. 

(  1  )  The  cffpr  l  of  llie  <plnnohnics  1 1  pou  glomerular  blond  lloxv,  b\  Raymond  N.  ltielcr 
in  llie  Kidnev  in  henlth  nn<t  diseuse  bv  Rerplnnd  and  flroco  Modes.  I.ondon-Knmp- 
lofi,  11)35. 


ÉTUDE  PHYSIOLOGIQUE  DES  NERFS  DU  REIN 


X?.5 


s  a< 


'compagne  do  vaso-eonslrietion  de 


lllIcl'C 


afférente 


Cet  arrêt 
(Krogh). 

Kl/.e  ('I  Dehoff,  injectant  des  coloranls  chez  les  mammifères,  notent 
après  excitation  du  splanchnique  que  les  artères  afferentes  et  ellerenles 
sont  injectées  alors  que  les  glomérules  ne  le  sonl  pas  et  ds  admellenl 
l'existence  d’une  anse  directe  entre  les  deux  artérioles. 

h1)  En  excitant,  les  extrémités  centrales  des  nerfs  sensitifs  sectionnés 
(sciatique,  etc.),  ils  obtiennent  le  même  elle!  que  plus  haut,  80  o/o 
des  glomérules  peuvent  être  inactifs,  Cinq  minutes  apres  1  arrêt  de 
l’excitation,  les  glomérules  reprennent  une  circulation  active. 

A  Section  des  nerfs  splanchniques  (Bana  pipiens  et  B  an  a  caleshiana). 

_  (  >n  constate  une  aucjmenlatinn  du  nombre  des  alomérules  actifs 

du  même  coté.  L’intermittence  de  la  circulation  glomérulaire  a  été 
plutôt  une  exception  qu  une  règle.  Le  nombre  des  glomerules  actils 
après  section  des  splanchniques  est  reste  1res  constant  pendant  1  heure 
et  demie  qui  a  suivi  la  section.  I)e  temps  en  temps,  un  glomerulc 
sur  70  ou  100  a  pu  présenter  un  arrêt  de  la  circulation  sanguine,  mais 
lorsque  cela  s  est  produit,  les  périodes  de  I  intermittence  ont  générale¬ 
ment  été  longues  (5  à  10  minutes).  Les  effets  immédiats  de  la  section 
splanchnique  sont  d  amjmenfer  le  nombre  des  (jtoméru! es  actifs  et 
d'auqm enter  aussi  le  volume  de  t'urine  sécrétée,  mais  tôt  ou  tard  les 
artères  afférentes  et  les  glomérules  établissent  leur  propre  intermit¬ 
tence  sans  le  contrôle  des  nerfs  et  alors  le  volume  urinaire  a  tendance 
.à  s’approcher  du  taux  normal  initial. 

Autrement  dit,  après  section  des  splanchniques,  /  intermittence  cir¬ 
culatoire  normale  de  la  circulation  et  de  I  excrétion  qlninérulaire  cesse 
immédiatement  et  réapparaît  d  heures  après  celle  section. 

Les  nerfs  vaso-dilatateurs  du  rein  sont  moins  développés  que  poul¬ 
ies  autres  organes  internes  ;  d  après  Ravliss,  en  ellel,  lorsque  le  nerl 
dépresseur  est  excité,  le  volume  du  rem  se  modilio  parallèlement  a 
celui  de  la  pression  sanguine  tandis  que  le  volume  de  I  intestin  et  de  la 
plupart  des  organes  internes  augmente  par  suite  de  la  vaso-dilatation 
qui  se  produit.  Cushny  rapproche  ce  fait  de  celui  constaté  par  Gottlieh 
et  Magniis  :  sous  l'influence  de  la  digitale,  la  conslrielion  des  vaisseaux 
rénaux  est  moins  marquée  que  celle  des  artérioles  mésentériques. 

Réflexes  vaso-motei  us.  —  a^)  lîéjlexes  vaso-constricteurs  rénaux. 
—  Les  uns  sont  des  réflexes  vaso-constricteurs  vrais  ;  les  autres  n  agis¬ 
sent  que  par  I  intermédiaire  de  la  décharge  d  adrénaline  par  les  sur¬ 
rénales. 


1"  L  hypotension  artérielle  cérébrale  déclanche  la  eonstriction  des 
artères  rénales.  Ce  réflexe  est  partiellement  au  moins  sous  la  dépen¬ 
dance  d’une  diminution  du  tonus  des  dépresseurs  aortique  et  carotidien. 
Ce  réflexe  explique  bien  les  effets  vaso-moteurs  rénaux  de  I  excitation 
centrifuge  du  pneumogastrique  au  cou. 

■>"  L’excitation  centripète  des  nerls  sensibles  fCohnhenn  et  Roy, 
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Hradfonl)  détermine  un  réflexe  identique  :  l'expérience  classique  de 
I  exi  Nation  du  I >011 1  central  du  sciatique  sectionné,  du  vague  el  du  nerf 
intercostal,  le  démontre  (dnnmulion  de  volume  du  rein).  O11  rient  ran¬ 
ger  dans  ce  groupe  les  trouilles  vaso-moteurs  rénaux  d  origine  cutanée, 
vésicale,  rénale,  etc. 

d'  1 1  excitation  centripète  du  pneumogastrique  dans  certaines  condi¬ 
tions  peut  provoquer  une  vaso-conslriction  rénale.  Il  faut  que  1  excita¬ 
tion  soit  très  intense  et  annihile  I  effet  du  réllexe  déprcsseur.  L’excita¬ 
tion  séparée  du  nerf  laryngé  supérieur  provoque  la  vaso-constriction 
rénale  (François  Franck).  Ce  réllexe  presseur  du  vague  serait  pour 
Tournade  et  Chabrol  sous  la  dépendance  d  une  sécrétion  exagérée 
d  adrénaline. 

Havliss  fait  remarquer  que  tous  les  nerfs  afférents  capables  de  déclan¬ 
cher  la  douleur  sont  capables  de  provoquer  la  vaso-consl  net  ion  rénale  ; 
ils  déterminent  à  la  lois  une  inhibition  du  centre  vaso-dilatateur  et  une 
excitation  du  centre  vaso-constricteur.  Nous  allons  voir  < p  1  il  existe  à 
celle  règle  deux  exceptions. 

b)  Réflexes  vaso-ililatnleurs.  —  <n  L’excitation  centripète  des  racines 
postérieures  des  derniers  nerfs  dorsaux  (\-\l-\fl)  déclenche  un  réllexe 
vaso-dilatateur  (Rradford).  .1.  Hamburger  fait  rentrer  cette  observation 
dans  le  cadre  des  «  réflexes  de  Loven  »  :  I  excitation  du  bout  central 
d  un  nerf  viscéral  sensitif  provoque  un  réflexe  presseur  et  constricteur 
auquel  échappe  l’organe  en  question. 

h)  L  excitation  du  bout  central  des  nerfs  dépresseurs  aortiques  et 
carotidiens  détermine  une  vaso-dilatation  rénale  (Hradfonl,  Havliss, 
llalhon  i‘l  Fr.  Franck,  Sollmann  el  Pilcber,  Havliss  el  Fee,  Tournade 
et  Malméjac). 


Action  pii  vhm  acolooiqi  k.  —  1 0  Sym  paUnco-mimétiques.  — -  L  adré¬ 
naline  a  un  pouvoir  vaso-constricteur  puissant  sur  les  vaisseaux  rénaux 
(OlivOer  el  Schafer,  Hardier  el  Frenkel,  (  îottheb). 

Les  artères  rénales  sont  parmi  les  plus  sensibles  à  l’action  de  I  adré¬ 
naline  ;  des  doses  insuffisantes  à  élever  la  pression  artérielle  générale 
peuvent  diminuer  le  volume  des  rems  et  réduire  leur  débit  veineux 
(.Ionesco,  Hoskins  el  (îunnmg).  Raymond  Hamel,  en  utilisant  des  doses 
minimes  provoque  à  la  fois  de  I  hv  potension  et  de  la  vaso-ronstrirlion 
rénale. 


ire 

des 

glomérules 

>bse 

TV 'é 

une  dilata- 

Des  dilutions  de  1/1,000.000  diminuent  le  no 
ouverts  à  la  circulation  (ITayman  el  Starr). 

Hardier  et  Frenkel,  Ogawa  et  Hoskins  auraien 
lion  passagère  en  employant  de  très  faibles  doses. 

Hichards  et  Schmidt  ont  montré  que  I  adrénaline  est  douée  d  un 
pouvoir  inégal  sur  les  vaisseaux  afférents  ou  ellérents  du  glomerule  ; 
chez  la  grenouille,  des  doses  minimes  provoquent  un  spasme  de  I  arlero 
efférente  seule  d’où  dilatation  des  capillaires  du  glomérule.  Par  contre. 
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Zurkerslein  admet  que  les  capillaires  des  glomérules  elie/.  la  grenouille 
M,nl  sensibles  à  l'adrénaline  alors  «pie  ceux  issus  du  système  porte  rénal 

ne  le  sont  pas. 

En  général,  tous  les  antagonistes  de  l’adrénaline  agissent  en  paia- 
lvsant  son  action  sur  les  vaisseaux  du  rein  :  alcaloïdes  de  1  ergot  (Dalci. 
Ÿohimbine  et  cor\nanlbine  (Raymond  Hamel  i  ;  les  extraits  d  I  stilage 
maidis  (Jeanne  Lévy  et  Hogdanovic).  Par  contre,  la  quinine  qui  à  la 
dose  de  o  gr.  o/j  par  kilogramme,  supprime  I  action  de  l  adrénaline  sur 
la  pression  artérielle,  ne  s'oppose  pas  à  son  effet  constricteur  (Clerc  et 
Pe/.zi)  :  il  en  est  de  même  de  la  phénoxéthvlaminc  et  des  dioxanes. 

Les  ’coumaranes  qui  ne  provoquent  une  véritable  inversion  de 
l’hypertension  adrénaïinique  qu’à  très  fortes  doses  et  assez  irrégulinc- 
ment  agissent  beaucoup  plus  rapidement  sur  I  action  vaso-eonsliic- 
live  rénale  de  cette  hormone  (Bovel  et  Mlle  Simon).  Le  chlorure  de 
magnésium  diminue  l'effet  de  l’excitation  splanchnique  (Mazard  et  Lise 
\\  u  miser')  ;  il  s'agirait  pour  Raymond  Ha  met  d  une  diminution  appa¬ 
rente  d’action  due  à  la  suppression  de  la  bradycardie  réflexe  et  a  I  aug¬ 
mentation  de  pression  sanguine  qui  en  résulte. 

La  vauotonue  double  provoque  une  fausse  atténuation  de  1  ellel 
constricteur  rénal  adrénalinique  (Raymond  lïamet). 

L’alropine  diminue  pour  les  uns  (Nakazavva,  R.  Hamel),  imcise 
pour  les  autres  (Backmann  et  Lundberg),  respecte  ou  accentue  (René 
llazard  et  Lise  Wurmser)  pour  les  troisièmes  l’effet  vaso-constricteur 
rénal  de  l’adrénaline. 

Les  renforçateurs  habituels  de  l'adrénaline  exagèrent  I  action  de 
celle-ci  sur  les  vaisseaux  rénaux  :  cocaïne,  chlorhydrate  de  guanidine 
(Rurns  et  Watson),  association  éphédrine-spartéine  même  en  présence 
d  yohnnhine  (R.  llazard  et  Lise  Wurmser). 

Les  autres  substances  sympathico-mimétiques  :  sympathico-mimeti- 
ques  parfaits  (dérivés  aminés  du  catéchol)  ou  imparfaits  (ephedrme, 
lyramine)  suivant  la  terminologie  de  Raeq  ont  dans  1  ensemble  une 
action  de  même  sens  que  1  adrénaline. 

A  doses  faibles,  l’éphédrine  serait  parfois  dilatatrice  (Gradinesco 
et  Marcu,  Chen.  Meek  et  Schmidt).  La  nor-hormo-épliédrine  (Tiffe¬ 
neau  i  n’a  pas  un  effet  aussi  constant  sur  la  vascularisation  îenale. 

Busquet  et  Viscbniae  ont  montré  que  les  extraits  de  genêt  a  balai 
sont  de  puissants  vaso-constricteurs  rénaux.  L.  et  h.  Mercier,  Heimnnn 
et  Malméjac  ont  signalé  ipie  l’adonidine  détermine  de  la  vaso-conslrie- 
lion  rénaie  dans  les  premières  secondes  qui  suivent  I  injection. 

2°  Paralysants  du  sympathique.  —  L’action  des  alcaloïdes  do  1  ergot 
paraît  complexe  : 

\dion  ronsl rirtire  pour  I  ergotanime,  I  ergotinine  et  I  ergotoxme,  la 
tyran  une  ;  Carvalho  la  considère  comme  vaso-dilatatrice  du  moins 
pour  l’ergot  ami  ne. 

Pour  I  histamine ,  les  auteurs  anglais  admettent  son  pouvoir  cons! in  - 
teur  paradoxal  pour  les  vaisseaux  du  rem. 
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Lit  vohimbine  ;t  une  action  dilatatrice  pour  Muller,  constrictive 
pour  Mercier  et  Raymond  Hamet. 

3"  \rtion  des  parasympatho- mimétiques.  —  L’acétylcholine  pro¬ 
voquerait  une  légère  dilatation  des  vaisseaux  rénaux  masquée  sur  l’on- 
cogramme  par  les  effets  de  la  cliule  de  la  pression  sanguine  (Hunt,  Ray¬ 
mond  llamet).  Dickcr  conteste  ces  résidtals. 

La  pilocarpine  provoquerait  de  la  vaso-dilatation  rénale  (Nakazaxva, 
Kusakari  et  Takeda). 

V  \clion  des  paralysants  du  parasympathique.  —  L’atropine  n’au¬ 
rait  pas  d  action  vaso-motrice  sur  les  vaisseaux  du  rein  (l)ale  et  Richards, 
Nakazawa)  à  I  inverse  de  la  rornulme  qui  supprime  leur  action  (Barry 
et  (  iliauchard  ). 

Sim  s  o \uo  i  iiukn.  Les  travaux  de  llering  ont,  en  i 2 3 ,  attiré 
I  allenlion  des  physiologistes  sur  le  renflement  sino-carotidien  qui  |ouc 
un  rôle  important  dans  la  régulation  de  la  tension  artérielle.  Cette 
zone  vasosensihle  très  particulière  est  le  point  de  départ.  de  réflexes 
multiples  que  les  ('Indes  ultérieures  de  Koch,  de  Danielopolu,  de  C.  Mey- 
mans  et  J.  .1.  Bouckaert,  de  Tou  ruade,  de  Binet  et  Gayet ,  de  H.  Bénard 
et  Félix-Pierre  Merklen  i  i  )  ont  mnlnhué  à  préciser. 

Du  sinus  carotidien  partent  des  lilets  nerveux  qui  se  réunissent  pour 
former  le  nerf  du  sinus  carotidien  de  llering,  branche  du  glosso-pha- 
ryngien . 

Le  globus  caroticus  serait  pour  de  Castro  un  organe  sensitif  spécial, 
annexé  à  la  zone  réflexogène  sino-carotidienne,  destiné  à  percevoir  les 
modifications  chimiques  du  sang  tandis  que  le  renflement  sinusal  est 
plus  spécialement  sensible  aux  variations  mécaniques  de  la  pression  san¬ 
guine. 

L  excitation  du  sinus  carotidien  est  suivie  d  une  chute  de  la  pression 
artérielle  ;  les  nerfs  de  llering  constituent  donc  de  véritables  freins 
de  la  pression  artérielle  dont  l’action  renforce  celle  du  classique  nerf 
de  ( lyon . 

L’énervation  du  sinus  carotidien  ou  la  section  des  nerfs  de  Bering 
détermine  une  hypertension  artérielle  ;  celle-ci  est  passagère  et  ne  dure 
< ] i te  quelques  semaines  ou  mois. 

Nordmann  et  surtout  Goormaghtigh,  par  section  des  nerfs  du  sinus 
et  du  plexus  péri-aorliq ne  provoquent  une  hypertension  permanente 
fifi-io)  donc  relativement  peu  élevée. 

Z.  Bacq,  L.  Brouha  et  C.  I leymans  (•>.),  (1.  Heymans  et  J.  J.  Bouc- 
kaerl  (3)  ont  montré  tpic  chez  le  chien,  la  sympathectomie  totale  par 
exclusion  opératoire  des  deux  chaînes  sympathiques  paravertébrales 

(i)  Arch.  Inl.  Pharm.  el  Tirer.,  ipS/j,  I.  XI, VIII,  p.  4?0-  C.  H.  Soc.  Biol.,  i()34t 

l .  (  '.X  V ,  p.  1 38o. 

(■>.)  Bull.  Acad.  Boy.  mal.  BcUjc,  t ,  p.  4a. 

'i  Thèse  I'.  1*.  Merklen  Bull,  cl  \l cm.  Soc.  mèd.  llô/t,  P/ivis,  ■>.'  novoin- 
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empêche  ou  supprime  l'hypertension  artérielle  provoquée  normalement 
par  la  section  des  quatre  nerfs  frénateurs  de  la  pression  artérielle  :  les 
deux  nerfs  aortiques  et  les  deux  nerfs  sino-carotidiens. 

Q.  Heymans  et  Goormaghtigh  ont  constaté  fréquemment  dans  ces  cas 
de  l'hyperplasie  des  parathyroïdes  externes  et  des  signes  d’hyperactivité 
de  la  couche  médullaire  «les  surrénales.  G.  Heymans  note,  a  la  suile 
de  l  hvperlension  chronique  expérimentale,  des  lésions  vasculaires,  des 
lésions  rénales,  avec  hyalinisation  cl  épaississement  du  tissu  interstitiel 
(Nordmann)  des  modifications  segmentaires  atrophiques  du  tube  un- 
n  if  ère  des  lésions  des  artérioles  (Goormaghtigh). 

Oberling  et  Agadjaniantz,  dans  les  mêmes  conditions  expérimentales, 
ne  retrouvent  aucune  lésion  rénale.  H.  Bénard  et  I'.  P.  Merklen  sont 
du  même  avis. 

En  réalité,  on  ne  peut  considérer  comme  démontré  le  fait  que  I  hyper¬ 
tension  expérimentale  par  lésion  du  sinus  est  un  facteur  de  néphrite. 

Malméjac  a  signalé  la  réduction  de  la  quantité  d’urine  sécrétée  par 
les  reins  (oligurie  ou  anurie)  pendant  1  hypertension  brusque  et  tran¬ 
sitoire  provoquée  par  l’occlusion  passagère  des  carotides  primitives. 
Cette  réduction  de  la  diurèse  semble  en  rapport  essentiellement  avec 
la  \ aso-constriction  rénale  due  à  I  augmentation  de  sécrétion  adrenah- 
nique  résultant  de  (  hypotension  inlrasino-carotidienne  ;  elle  est  surtout 
nette  chez  les  animaux  jeunes.  II.  Bénard  et  F.  P.  Merklen  ont 
fait  les  mêmes  constatations  ;  par  contre,  contrairement  à  Malméjac, 
ils  n’ont  jamais  pu  obtenir  d  altération  constante  parallèle  du  fonction¬ 
nement  rénal,  apprécié  par  1  éludé  de  la  h  d  Ambard  et  1  épreuve 
de  la  P.  S.  P. 
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Le  système  nerveux  envoie  au  rein  des  libres  agissant  directement 
sur  la  sécrétion. 

L  existence  de  nerfs  spécifiques  sécrétoires  n  est  admise  que  par  peu 
d  auteurs.  Un  se  heurte,  pour  démontrer  leur  existence,  a  la  nécessite 
d  exclure  1  effet  vaso-moteur. 

Itohde,  Eli  mge  r  et  Ilirt,  Josl,  Anton  décrivent  des  libres  secré¬ 
toires  (i). 

Pour  Ellinger  et  Ilirt  les  nerfs  rénaux  supérieurs  seraient  vaso-con¬ 
stricteurs  ;  ils  régulariseraient  le  débit  de  1  eau  et  les  dissociations 
électrolyliqucs  de  certains  éléments  constitutifs  de  l’urine. 

Les  nerfs  rénaux  inférieurs  interviendraient  sur  la  concentration  en 
ions  II,  agissant  sur  la  formation  de  l’ammoniaque  et  1  élimination  des 
acides  et  des  phosphates. 

I lara ,  Kiclnkavva,  Kusakari  admettent  l’existence  de  nerfs  sécrétoires. 


(>)  P Jliiger's  archiv.  j.  des  Gesem.  Hhysiol.,  1909. 
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Il  i‘it  es!  do  même  dr  Londorelli  qui  rom  lui  que  le  splanchnique  est  un 
mlnhanl  et  le  pneumogastrique  un  excitant  de  la  secret, ion  du  carmin. 

\nten,  Schmidt  et  Sjnro  décrivent  au  pneumogastrique  une  action 
inhibitrice  sur  la  diurèse  caféinique. 

Guillaumin,  M.  P.  Weil  pensent  que  le  système  nerveux  joue  un  rôle 
dans  la  sélection  des  molécules  acides  ou  alcalines  (pseudo-phosphatu- 
rie  nerveuse). 

Delaunay  se  tondant  sur  1  action  de  la  pilocarpine  <pu  diminue  la 
sécrétion,  tandis  «pie  I  atropine  1  augmente,  admet  l’existence  de  nerfs 
excito-sécréteurs.  Théohari  et  Fodder,  Courmont  et  \ndré  ont  même 
décrit  des  modilications  structurales  en  rapport  avec  des  phénomènes 
de  sécrétion. 


Masius,  Arthaud  cl  Butte  décrivent  des  libres  sécrétrices  venant  du 
pneumogastrique  ;  leurs  techniques  ont  été  critiquées  par  Beco  et  Plu¬ 
mier  et  Walravens.  Asher  et  Pearce  en  stimulant  les  libres  du  vague 
au-dessous  des  libres  cardiaques,  durant  10  minutes,  comparaient 
I  urine  sécrétée  avant  et  pendant  la  période  d’excitation  ;  il  existerait 
pour  eux  des  libres  sécrétrices.  Mauerhofer  estime  que  l’excitation  élec¬ 
trique  du  vague  provoque  la  polyurie  avec  augmentation  de  la  sécrétion 
des  électrolytes,  mais  ses  expériences  manquent  de  précision. 

Zoja  ( i  )  conclut  qu  une  «  innervation  sécrétrice  n  est  pas  démontrée 
et  ne  peut  être  admise  ».  Bittmann  au  contraire  pense  qu  il  existe  des 
nerfs  sécréteurs  (2),  c  est  également  I  axis  de  Serès.  Gotllieb  et  Magnus 
concluent  que  bien  que  nous  ignorions  encore  s  il  existe  une  innerva¬ 
tion  fonctionnelle  rénale,  celle-ci  semble  infiniment,  probable. 

Les  travaux  de  Lamy  et  A.  Mayer  semblent  favorables  à  l’existence 
de  nerfs  sécrétoires  indépendants  des  vaso-moteurs. 

Marshall  et  Kolles  avec  leur  appareil  «  pressure  euff  »  exerçant  sur 
l’artère  rénale  des  pressions  variables,  concluent  à  la  non-existence  de 
nerfs  sécréteurs. 

\\  erner  Jost,  en  utilisant  1  effet  de  la  ehrophyllme  sur  les  vaso-con¬ 
stricteurs,  démontre  l’existence  de  libres  inhibitrices  sur  la  sécrétion 


urinaire. 

Richards  et  Plant  et  Livingstone  utilisent  également  K  action  de 
certaines  substances  vaso-eonstrietives  et  diurétiques  ;  ils  admettent, 
I  existence  de  nerfs  sécréteurs. 

Ambard  admet  I  existence  d  une  action  du  système  nerveux  sur  les 
seuils:  il  en  résulte  que  le  débit  de  toute  substance  à  seuil  doit 
pouvoir  augmenter  du  fait  d’une  intervention  nerveuse.  Il  s’appuie  sur 
1rs  expériences  de  P.  .lungmann  et  Lr.  Meyer  (d).  I  )es  lapins  sont  mis 
au  régime  acbloruré  et  les  urines  de  chaque  rein  recueillies  séparément  ; 
on  constate  qu’elles  sont  de  volume  identique  et  qu’elles  renferment 


(1)  Rapport  Congrès  Urologie,  iya4- 

(2)  IIe  Congrès  internui.  Urologie,  îyaB. 

(3)  Arch.  fur  Exp.  Patli.  u.  Phartnak.,  2/1  juillet  191 3. 
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1-,  inème  quant  ité  de  (11.  Ce  splanchnique  gauche  csl  sectionne  ; 

|  niinc  du  rein  gain  lie  dexicnl  immédiatement  plus  abondante  et  plus 
riche  en  chlorures  «pie  celle  du  rein  droit  ;  puis  la  sécrétion  au  houl 
,1'un  certain  temps  rede\ienl  idenlitpie  des  deux  côtés.  <>n  pratique 
alors  la  piqûre  du  plancher  du  < jmilrirnir  ventricule,  I  urine  du  rem 
droit  devient  plus  abondante  et  plus  riche  en  chlorures. 

Lois  de  la  section  du  splanchnique  ((  il  \  a  une  excitation  nerveuse 
temporaire  du  rein  innervé  par  le  splanchnique  sectionné,  d  où  polyurie 
et  ehlorurie  transitoire  ».  Plus  lard  la  piqûre  du  bulbe  excite  le  splanch¬ 
nique,  seul  le  rein  non  énervé  répond  a  cette  excitation  ;  polyurie  et 
poix  ehlorurie.  Jungmann  et  Meyer  (Y)  avaient  comparé  cette  poly- 
chlorurie  nerveuse  sans  hyperchlorurémie  à  la  polyehlorurie  théobro- 
minitpie  et  avaient  simplement  conclu  à  l’existence  des  nerfs  sécréteurs. 
L  \mhard  va  plus  loin  dans  l’explication  du  phénomène  ;  il  fait  remar¬ 
quer  que  dans  les  expériences  précédentes,  non  seulement  la  quantité 
totale  de  Cl  éliminé  a  augmenté  mais  encore  la  concentration  du  1  I 
minaire  s'est  élexée  ;  il  doit  donc  nécessairement  en  résulter  une  aug¬ 
mentation  de  l'excès  sur  le  seuil,  mais  puisque  la  chlorémie  est  restée 
identique,  c’est  que  le  seuil  s’est  abaissé.  Il  conclut  que  le  système  ner¬ 
veux  qui  est  sans  action  sur  une  substance  sans  seuil,  intervient  sur  la 
mobilité  du  seuil  et  aussi  sur  la  sécrétion  des  substances  à  seuil.  Si. 
écrit  \mbard,  «  on  est  resté  si  longtemps  à  donner  la  signification 
réelle  de  ces  faits,  c'est  que  pour  la  glycosurie  nerveuse,  à  1  action  spé¬ 
ciale  du  système  nerveux  sur  le  rein  se  surajoutait  une  action  humorale 
(hyperglycémie)  et  pour  la  polyurie  aqueuse  un  élément  circulatoire 
qui  à  lui  seul  peut  intervenir  sur  la  sécrétion  de  l’eau  ;  mais  en  étudiant 
lhyperchlorurie  nerveuse,  la  production  du  phénomène  ne  peut  être 
attribuée  ni  à  la  vaso-dilatation,  ni  à  l’hyperchlorurémie  qui  n’existe 

D’après  L.  Ambard  la  piqûre  du  plancher  du  quatrième  ventricule  de 
Cl.  Bernard  agirait  donc  sur  la  sécrétion  rcnale  par  un  mécanisme 
complexe  dans  lequel  rentrerait  une  action  sur  les  seuils. 

Marshall  et  Kolls  donnent  une  autre  explication  de  la  polyehlorurie. 
Pour  eux  la  sécrétion  des  chlorures  est  un  acte  purement  passif  du  rem 
d’origine  circulatoire,  tandis  que  la  sécrétion  des  sullates  est  un  mou¬ 
vement  actif  du  rein  ;  la  première  est  modifiée  par  la  section  du  splanch¬ 
nique,  la  seconde  ne  I  est  pas  ;  il  ne  s  agit  pas  la,  par  conséquent,  d  une 
action  nerveuse  sécrétoire. 

Carnot  et  Balherx  ont  abordé  le  problème  d  une  autre  laçon  (■!>.  Ils 
ont  recherché  1  action  du  système  nerveux  sur  la  sécrétion  du  leui  pei- 
fusé. 

Dans  leur  dispositif  expérimental  le  rem  perfuse  étant  irrigue  pai 
une  circulation  étrangère  à  I  organisme,  et  n  étant  rattache  a  cehu-i  i 


(i)  Noir  noie  i  page  83o. 
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que  |>ar  scs  connexions  ncrxcuses  que  I  on  avait  en  grand  soin  de  res- 
pecler.  la  morl  brusque  de  I  animal  ou  la  section  des  pneumogastriques 
ne  peu I  millier  sur  le  rendement  que  par  la  suppression  du  système  ner¬ 
veux  vaso-moteur  ou  sécrétoire. 

La  notion  du  rendement  est  ici  capitule  et  doit  remplacer  celle  de  la 
simple  sécrétion  urinaire.  Le  rendement  est  le  nombre  de  centimètres 
cubes  ou  de  grammes  sécrété  par  i  litre  de  liquide  perfuseur  :  «  C’est 
donc  le  rapport  entre  la  quantité  sécrétée  et  la  quantité  perfusée  dans 
un  même  temps.  Ce  rendement  exprime  d  une  façon  très  simple  l’in¬ 
tensité  du  travail  sécrétoire  du  rein. 

Si  on  tue  brusquement  le  chien  au  cours  d  une  perfusion  par  section 
du  bulbe,  ou  si  on  sectionne  d  abord  les  pneumogastriques,  puis  qu’011 
sectionne  le  bulbe,  on  note  les  phénomènes  suivants  : 
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Il  existe  donc  une  augmentation  considérable  du  rendement  en  eau, 
en  urée,  en  NaCI,  eu  glucose  ;  augmentation  qui  se  manifeste  dès  la 
section  des  pneumogastriques  et  qui  est  beaucoup  plus  intense  encore 
par  section  du  bulbe. 

Celte  augmentation  du  rendement  ne  peut  s  expliquer  dans  les  expé¬ 
riences  précédentes  que  par  la  suppression  du  système  nerveux,  \aso- 
molcur  ou  sécrétoire. 

Il  ue  saurait  s’agir  d  une  action  vaso-motrice,  car  celle-ci  ne  produit 
qu'une  augmentation  du  débit  sanguin  qui  diminue  le  rendement  au 
lieu  de  l’augmenter,  comme  nous  l’avons  \u  dans  des  expériences  de 
perfusion . 
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Osl  Hdiic  par  la  suppression  de  I  innervation  sécrétoire  que  la  moi 
,|(-  l'animal  entraîne  une  brusque  augmentalion  dans  le  rendement  <1 

rein  perfusé.  , 

Il  s’ensuit  qu’on  doit  admettre  l’existence  des  nerfs  freno-sccreteurs 

du  rein.  ,  . 

Dans  ces  expériences,  le  rem  est  parcouru  par  un  sang  dont  la  com¬ 
position  n’a  pas  varié,  et  cependant  l’excrétion  de  l’urée,  des  chlorures, 
,|u  glucose  s’est  modifiée.  Le  système  nerveux  agirait  donc  non  seule¬ 
ment  sur  les  substances  à  seuil,  mais  sur  les  substances  sans  seuil. 
La  eoncluion  est  ici  quelque  peu  différente  de  celle  d  Ambard. 


D.  —  !  NEW  EN  CE  SENSITIVE 


Normalement  le  rein  présente  une  sensibilité  presque  nulle  ;  li 
,.>!  facile  à  mettre  en  évidence  dans  les  interventions  chirurgicales  ; 
les  actes  douloureux  sont  la  traction  et  la  ligature  du  pédicule  et  le 
refoulement  du  péritoine  ;  Kappis  a  insisté  sur  la  très  grande  sensibilité 
d,,  péritoine  de  la  région  prérénale,  principalement  au  niveau  du  pédi¬ 
cule.  \ ussi ,  pour  pratiquer  la  néphrectomie  de  façon  indolore,  doit-on 
après  l’anesthésie  locale  ou  régionale  effectuer  l’anesthésie  des  splanch¬ 
niques. 

Le  bassinet  par  contre  présente  une  sensibilité  manifeste  (Muller  a 
l’encontre  de  NVilms  et  Lennander)  ;  la  distension  brusque  du  bassinet 
provoque  la  douleur  pyélique  :  la  capacité  anatomique  du  bassinet  sur 
le  cadavre  (10  à  ■>.(,  cm3)  est  très  supérieure  à  sa  capacité  physiologique 
(.H  à  ;  cm3)  ;  lorsque  cette  capacité  est  dépassée  la  douleur  apparaît.  Elle 
cM  d'abord  ressentie  sous  les  iausses  cotes  en  avant  sm  la  hgnt 
inanielonnaire,  elle  devient  ensuite  lombaire,  gagne  I  uretère,  la  vessie, 
les  organes  génitaux,  la  cuisse.  La  sensation  au  Iroid  et  au  ibaud  est 
parfaitement  ressentie. 

\  l’étal  pathologique,  le  rein  devient  sensible  (néphrite  douloureuse 
hémal urique)  ;  cette  douleur  n’est  pas  due  à  une  distension  de  la  capsule 
car  elle  s’observe  dans  les  reins  atrophiques  (Mullerh 

Le  sympathique  paraît  bien  être  le  nerf  sensitif  du  rein  et  du  bassinet. 

L’existence  de  cette  sensibilité  rénale  a  conduit  à  pratiquer  chez  cer¬ 
tains  malades  I  énervation  du  rein  éPapin,  L.  \mbard,  Legueuà.  Les 
douleurs  disparaissent  à  la  suite  de  celte  intervention  qui  paraît  ne  pas 
modifier  dune  façon  générale  le  loiirlionnement  du  rein  (voir  plus  loin). 

Gino  Pieri  (Y)  remplace  l’énervation  par  la  ramisection  (  i  •>"  dorsale  et 
ir'  lombaire)  ;  il  s’agit  là  non  d  une  sensibilité  consciente  mais  d  une 
sensibilité  à  la  douleur  ;  «  un  homme  n  est  pas  conscient  de  ce  fait 
tpi  il  a  des  reins  »  (Ovven)  (a). 


(i)  II'  Congrès  intern.  urul.,  i o ■ 
(a)  Dresse  méd.,  8  soptembre  1926. 
TR.  PHYSIOLOGIE.  111  (2°  étl .). 
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kappis  ;i  montre  « 1 1 u*  lu  section  de  la  moelle  entre  les  segments  dor¬ 
saux  8  et  <)  amenait  la  suppression  de  la  sensibilité  du  rein,  de  l’uretère 
ou  des  lisons  voisins.  Pottenger  admet  que  le  segment  médullaire  est 
compris  entre  la  (>°  dorsale  et  la  i"  lombaire. 

La  section  des  deux  splanchniques  pour  certains  auteurs  ne  supprime 
pas  la  sensibilité  des  reins  ni  des  uretères. 

Le  pneumogastrique  n’a  aucun  rôle  dans  la  conduction  de  la  douleur 
rénale. 


K.  -  INFLUENCES  RÉFLEXES 

Nous  axons  déjà  étudié  une  partie  des  influences  réflexes  sur  les 
vaso-moteurs.  Nous  exposerons  ici  le  rôle  des  actions  réflexes  sur  le 
rein  dans  leur  ensemble  en  ne  nous  occupant  qu  accessoirement  de 
leur  mécanisme. 

\.  -  Réflexes  sensitifs.  —  Les  urologisles  ont  décrit  les  réflexes 
réno- rénaux,  réno-vésicaux,  réno-lesl iculaircs  ou  ovariens. 

I  n  rem  malade  peut  déterminer  des  phénomènes  douloureux  sur  le 
rein  du  rôti*  opposé  ;  on  a  signalé  des  cas  où  seul  le  rein  sam  est  dou¬ 
loureux. 

On  a  décrit  des  réllexes  urétéro-vésicaux  (L.  Bazy)  et  vésico-rénaux 
unilatéraux  (Ouvon  et  Legueu). 

II  existe  également  à  la  suite  d  affections  rénales  des  douleurs  sur  le 
trajet  des  derniers  nerfs  intercostaux  et  des  nerfs  du  plexus  solaire  ; 
on  a  parfois  meme  signalé  des  éruptions  de  zona  se  surajoutant  aux 
phénomènes  douloureux. 

Corbeille  décrit  une  modification  du  rein  par  excitation  acoustique 
chez  le  chien. 


15.  —  Réflexes  sécrétoires.  —  Anuries  réjlexes.  —  Brovv  n-Séquard 
a  produit  I  anurie  par  pincement  de  la  peau  du  ventre,  Claude  Bernard, 
Lamy  cl  Mayer,  par  la  simple  ouverture  du  péritoine. 

Boy  et  Cohnlieun,  Bradlord,  constatent  à  la  suite  de  1  excitation  des 
nerfs  sensitifs  un  réllexe  rénal  vaso-constricteur  (les  racines  postérieures 
des  derniers  nerfs  dorsaux  font  exception  à  celte  règle,  car  leur  exci¬ 
tation  provoquerait  de  la  vaso-dilatation). 

Biltmann  signale  I  existence  de  zones  dermiques  en  connexion  avec 
I  origine  glandulaire  (sympathique)  ;  il  se  produit,  à  la  suite  d’une  irri¬ 
tation  de  ces  zones  après  énervation  rénale,  une  action  sur  le  rem 
opposé  (i). 

Bieter  note  que  le  pincement  de  I  uretère  provoque  1  arrêt  réflexe  de 
la  circulation  glomérulaire,  le  nombre  des  glomérules  actifs  s’est  abaissé 


(i)  IIe  Congrès  inlern.  urol-,  1925. 
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,|(>  '|o  o/o  ;  après  suppression  du  pincement  en  io  à  i»  minutes  le 
nombre  des  glomérnles  actifs  a  atteint  son  eliill’re  normal. 

\prrs  la  section  des  splancluiKjues  on  n  a  pas  observe  cette  diminu¬ 
tion  des  glomérnles  actifs  ;  bien  au  contraire,  ils  sont  augmentes.  Qmnby 
n  a  observe  dans  les  memes  conditions,  apres  manipulation  de  1  ure¬ 
tère.  aucune  anurie  réllexc.  De  même,  la  cocaïnisation  de  1  uretère 
apres  I  avoir  pris  dans  une  pince,  empêche  le  retard  de  la  circu¬ 
lation  glomérulaire  tpn  se  produit  lorsipie  des  irritants  tels  <pie  le 
nitrate  d  argent  à  io  o/o  ou  le  bichlorure  de  mercure  à  2  o/o  sont 
appliqués  à  l’extérieur  de  l’uretère.  Cette  diminution  de  la  circulation 
glomérulaire  ijui  se  produit  dans  ces  cas  fait  defaut  quand  les  splanch¬ 
niques  sont  sectionnés. 

Vndrews  a  montré  «pie  lorsque  la  patte  «I  un  chien  présente  de 
Codéine  par  ligature  trop  serrée,  de  l’anurie  survient  lorsque  le  garrot 
est  retiré  cl  «pie  la  patte  est  massée,  le  nombre  des  glomérules  actifs 
diminue  de  oo  o/o  pendant  i5  à  »o  minutes.  \près  section  du  splanch- 
mipie,  I  effet  ne  se  produit  plus. 

I )es  solutions  irritantes  injectées  dans  les  uretères  et  les  tubes  col¬ 
lecteurs,  par  exemple  une  solution  de  bichlorure  de  mercure  à  i  o/o, 
prmoqueni  un  arrêt  réllexc  de  la  circulation  glomérulaire.  Smirnow 
admet  «pie  les  extrémités  ner\euses  dans  les  t u  1  x's  collecteurs  sont  sensi¬ 
tives,  «I  où  le  réllexc. 

Influence  Je  In  réfrigération  cutanée.  —  I  \\ erlheimcr  (i),  Dele- 
/(‘îine  (■>).  Lambert  |.  Wertheimer  constate  une  diminution  du  volume 
du  rem,  une  chute  de  la  pression  et  du  Ilot  sanguin  dans  la  veine  rénale. 
Ces  phénomènes  ne  se  produisent  pas  quand  les  nerfs  rénaux  sont  sec¬ 
tionnés. 

Del  ezenne  constate  une  diminution  de  la  sécrétion  urinaire  en  même 
temps  «pi  une  élévation  de  la  pression  sanguine.  Cette  vaso-constriction 
réllexc  dure  très  peu  de  temps  et  doit  être  distinguée  des  effets  produits 
par  une  exposition  plus  prolongée  au  froid  qui,  chez  l’homme,  arrête 
la  sécrétion  sudorale  et  détermine  une  augmentation  de  la  sécrétion 
urinaire  par  accumulation  d  eau  dans  le  sang  et  les  tissus. 

Ned/.el  eontsale  que  le  rein  réagit  aux  variations  thermiques  imposées 
à  la  peau,  comme  la  peau  elle-même  ;  en  cas  de  rein  énervé,  les  varia¬ 
tions  «le  température  sont  les  mêmes  «pie  celles  du  sang  de  l’aorte  abdo¬ 
minale. 

Réflexe  vésical  et  urétéral.  —  Anuries  réflexes.  <  > n  a  décrit  une 
«mûrie  complète  par  lésion  d’un  seul  rein  (calcul  i  ;  une  obstruction 
incomplète  d  un  uretère  provoque  dans  l’autre  rein  une  exagération  de 
la  diurèse  avec  polvchlorurie  et  hyperacidité. 

(i)  Arch.  Pliys.,  1894. 

(?)  Arch.  Phys.,  189/1. 
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S| >;i 1 1 1 1 ;« ,  I  >(  »i 1 1 u< I ici i ,  1 1 ; 1 1 1 1 1 1 1 > 1 1 a i I  auraient  obtenu  expérimenlale- 
1 1 ici 1 1  des  phénomènes  il  amine  en  intervenant  sur  un  seul  rein  (ligature 
<lc  I  uretère),  \inltard  fini  remarquer  (jue  ces  cas  sont  en  réalité  excep¬ 
tionnels.  (ioel/l  n  aurait  pu  armer  à  les  reproduire.  Pllaniner  critique 
toutes  les  expériences  antérieures  el  n  admet  pas  ces  anuries  réflexes  (i). 
Nevvhirl  dans  un  cas  d  anurie  réflexe  humaine  calculeuse  aurait  fait 
cesser  I  anurie  par  I  anesthésie  des  deux  splanchniques. 

Le  cathétérisme  urétéral  amène  très  souvent  une  phase  d  anurie  pas¬ 
sagère  chez  le  chien  ;  nous  I  avons  maintes  fois  constaté. 

Serès  étudiant  les  modifications  de  la  sécrétion  rénale  par  distension 
ou  faradisation  de  la  \essie  chez  le  chien,  constate  que  ces  phénomènes 
ne  se  produisent  plus  après  l’énervation  des  pédicules  rénaux;  il  en 
conclut  (jue  la  transmission  des  excitations  de  la  vessie  arrive  au  rein 
par  \oie  nerveuse  :  il  s  agit  de  filets  des  sympathiques  partant  du  gan¬ 
glion  mésentérique  inférieur  ou  vésico-rénal  (ganglion  central  de  Serès)  : 
il  \  aurait  deux  branches  descendantes  et  deux  branches  ascendantes. 

Barrely  et  M  Kohler  étudient  l’effet  des  excitations  de  l’uretère  et 
du  bassinet  sur  différents  organes  splanchniques,  notamment  sur  les 
mouvements  de  1  intestin  el  le  volume  de  la  rate  chez  le  sujet  à  rem 
normal  et  à  rein  énervé  soumis  à  l’action  de  divers  agents  pharmaco- 
<l\  mimiques. 

Polyuries  réflexes.  —  Sleyrer,  à  la  suite  de  I  introduction  d  un  cathé¬ 
ter  dans  I  uretère  constata  une  polyurie  marquée  du  côté  opposé.  <  hi 
observe  une  augmentation  de  la  sécrétion  après  obstruction  partielle 
de  l’uretère  sous  légère  anesthésie  ou  même  sans  anesthésie  chez  les 
animaux . 

Brodie,  t  aillis,  Pfaundler,  Schwartz,  Lombroso,  Lucas,  ont  fait  des 
constatations  analogues  relatives  à  ces  polyuries  réflexes. 

HEIN  S  ENERYÉs 

<  )n  sait  depuis  Vulpian,  P.  Bert,  Banvier,  Brown-Séquard,  que 
l’énervation  n  altère  pas  le  fonctionnement  ultérieur  du  rem.  \mbard 
et  Papm,  Lcgueii,  etc.,  en  France,  Pico,  Bloch,  Doghotli,  Nisio,  Lozzi, 
Broglio,  (lhariello.  Balfo,  (Jimihv,  etc.,  à  I  etranger,  ont  étudié  lon¬ 
guement  la  question. 

L  énervation  du  rem  donne  des  renseignements  fort  intéressants  au 
point  de  vue  de  la  physiologie  de  la  sécrétion  rénale. 

L’énervation  du  rein  peut  se  faire  de  trois  façons  : 

i°  Suivant  le  procède  d  Amhard  el  Papm  ; 

•>"  Par  la  transplantation  do  I  organe  ; 

Par  le  procédé  de  (larnol  el  F.  Balherv  en  utilisant  la  perlusion. 


(i)  Voir  ili.ijiil  ir  :  I  n  Ici  \  on  I  ions  <•  \  |  >«'•  ri  il  n  •  1 1  la  les  sur  l’nivlère. 
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,o  Énervation  du  rein  par  le  procédé  d'Ambard  et  Paptn. 

|  \mbard  el  Lapin  (i)  énervaient  complètement  I  un  des  rems  ,“11 
détruisant  soigneusement  If  plexus  rénal  par  disse.  I m.ii  <l(  -  lamraux 
dans  la  gaine'  vasculaire  et  décapsulation  rénale  :  ils  \  ajunlaienl  une 
alcoolisation  locale.  On  prive  ainsi  le  rein  dune  partie  (le  son  inner¬ 
vation .  mais  il  n’est  pas  absolument  démontré  «pie  I  énervation  soit 
complète  (nerfs  dans  les  tuniques  des  vaisseaux  par 


exemple),  t  tu 


1CIC  flicim  uu«ie  iv.  . . I  .  ^  1  ■ 

pense  agir  sur  eux  par  badigeonnage  à  1  isophenal  de  Doppler  ('»).  !-<•> 
auteurs  constatèrent  les  laits  suivants  : 
n)  Le  rein  ainsi  énervé  séerele  une  urine 


bsi  limite* 


idenl  K| 


ue  a  ce 


volume .  eoneenl rnlion  aréique,  concentration 


du  rein  non  enerve 

chlorurée  :  ,  .  ,  , 

h)  Si  on  fait  subir  à  ce  rein  certaines  millièmes  experimentales,  on 

s'aperçoit  .pie  le  rein  énervé  répond  d'une  façon  différente  de  celle  du 
rein  sain.  Par  exemple,  si  on  expose  l'animal  à  des  variations  marquées 
de  température,  notamment  au  relroidissemenl ,  le  rem  eneive  lepom 
par  une  polyurie  marquée.  \près  piqûre  du  bulbe,  si  le  rein  a  ele  enerve 
auparavant  ,  la  polyehlornrie  ne  se  produit  pas.  Par  contre  avant  comme 
après  l'énervation,  la  lliéobromine  provoque  de  la  polv  rhiorurie.  en 
résulte  que  l’on  peut  admettre  que  la  lliéobromine  agit  directement  sur 

la  cellule  rénale  en  abaissant  le  seuil  de  ( -I  ; 

c)  Au  moment  de  l’énervation,  il  existe  une  polyurie  transitoire  avec 

nulychlorurie .  mais  cette  poix  m  ie  est  éphémère  (quelques  heures). 

Shambough  et  Gurtis  ont  observé  «pie  la  tyrosine  arrête  la  polyurie 
provoquée  par  1  énervation  rénale . 

;,o  Transplantation  du  rein  (3).  D'après  les  recherches  de  Carrel 
et  Lobenboffer,  un  animal  peut  vivre  plusieurs  mois,  voire  même  plu¬ 
sieurs  années,  avec  un  seul  rein  transplanté  (l’autre  rein  étant  ensuite 
enlevé).  Un  rein  dont  les  nerfs  ont  été  sectionnés  peut  donc  assurer 
une  dépuration  rénale  suffisante  pour  assurer  la  vie.  Mais  on  peut  objec¬ 
ter  d’une  part  que  de  nouvelles  connexions  nerveuses  peuvent  se  pro¬ 
duire  et  <pie  d’autre  part  la  sécrétion  rénale  11’est  pas  normale,  car  les 
auteurs  n’ont  pas  fait  d’étude  complète  du  fonctionnement  rénal  ni 
do  comparaison  avec  un  rein  reste  en  place. 

Quinbv  en  iqi6,  après  section  du  rem,  puis  replacement  de  1  oigane 
après  suture  des  vaisseaux  et  de  l'uretère,  constate,  en  comparant  la 
sécrétion  des  deux  rems,  que  le  rem  opéré  sécrétait  plu*  que  lautu. 
Au  bout  d  un  certain  temps,  les  sécrétions  redevenaient  identiques. 

Le  rein  ainsi  transplanté  répond  de  la  même  façon  qu  un  rem  1101- 


f  1)  Voir  chapitre  spôcial. 

(2)  Arrh.  inlrrn.  l’hysiol..  ii(or|.  I.  VIII. 

(3)  Barifl >  H  M11"  Kn'hlri  dissc.pionl  à  la  -oml 1  aime l.;.-  1rs  -aine-  do  l'ailrn 
la  veine. 

TVauhv*  auteurs  seel ionnenl  le*  vai^eaux  e|  nu'llenl  une  ramile, 
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mal  à  1  excitai  ion  produite  par  la  théobromme,  la  caféine,  l'urée  H  les 
solutions  salines  hypertoniques  (Quinby,  iqiy). 

L’excitation  du  vague,  le  rein  étant  au  cou,  produit  nue  vaso¬ 
dilatation  avec  une  diminution  du  volume  du  rem  opposé. 

Lock  et  Bornslein  anastomosent  à  l'artère  fémorale  d’un  autre  chien 
le  rein  d’un  premier  chien  <pii  a  été  privé  de  ses  nerfs  ;  ce  rein 
secrète  deux  lois  plus  d  urine  mais  la  concentration  en  Nat  II  est  iden¬ 
tique  ;  on  en  pourrait  déduire  une  action  freinatricc  du  tonus  nerveux. 

3°  Procédé  Carnot  et  F.  Rathery.  —  Nous  le  décrirons  plus  loin.  Il 
s  agit,  au  cours  d  une  perfusion  faite  chez  l’animal  vivant,  de  pratiquer 
la  section  de  la  moelle  ou  des  pneumogastriques,  (l'est  une  méthode 
purement  expérimentale. 
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lia  question  de  I  énervation  du  rein  mérite  d  être  approfondie  car  elle 
est  parfois  proposée  comme  thérapeutique  chez  I  homme  au  cours  de 
certaines  affections  rénales. 

Nous  l’envisagerons  sous  trois  aspects  : 

i°  Quels  sont  les  efiels  de  1  énervation  du  rem  sur  la  diurèse  ; 

Quels  sont  les  effets  de  I  énervation  rénale  sur  I  hypertension. 
d°  L’énervation  rénale  est-elle  dénuée  de  tout  danger  et  laisse-t-elle 
le  rein  dans  un  état  de  fonctionnement  normal. 

i°  Quels  son  i  les  effets  de  i  en  eux  \tion  ni  hein  si  h  i  \  nu  - 
hÈse.  1 1  n  fait  parait  an  pus,  c  est  qu  un  rem  énervé;  conl  mue  à  sécré¬ 
ter. 

a)  !  î il  certain  nombre  d  ailleurs  ont  constaté  après  1  énervation  un 
hyperf  onction  ne  me  ni  du  rein,  en  général  transitoire. 

A  la  suite  de  1  énervation  du  rein,  Ustimoviteh  (1870)  et  beaucoup 
d’autres  auteurs  constatèrent  de  la  polvurie. 

Lamy  et  Maver  estiment  que  les  chiens  à  rems  énervés  restent 
polyuriques  pimdanl  des  mois. 

Frey  (1907)  note  <pie  le  A  de  I  urine  continue  «à  être  plus  élevé  que 
celui  du  sang,  K110II  signale  une  réduction  de  la  concentration  des  sels  et 
de  l’urée  avec  augmentation  de  leur  quantité  totale  excrétée. 

(îrek  constate  l'augmentation  des  chlorures  et  en  concentration  et 
en  quantité  globale  ;  .lungmann  et  Mever  observent  la  polvurie  immé¬ 
diate  avec  polvi  hlorurie  sans  modification  du  taux  des  chlorures  san¬ 
guins.  Badcv  et  Bremer  retrouvent  celle  polyurie  au  cours  du  diabète 
insipide  experimental,  la  piqûre  du  plancher  du  troisième  ventricule 
détermine  le  diabète  insipide  ;  I  énervation  secondaire  du  rem  amené 
une  polvurie  surajoutée  qui  est  du  reste  temporaire. 
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1,  Ambard  et  Papin  (i)  ont  également  noté  une  polyurie  Iransiloire 
•nec  polvclilorurie.  Légué. i  constate  une  polyurie  passagère. 

Marshall  et  Crâne,  après  énervation  unilatérale,  observent  une  aug¬ 
mentation  de  l’eau,  de  NaCl  et  de  l'urée  du  cMé  énervé  ;  la  créatinine 
les  sulfates  sont  excrétés  «le  façon  égale  par  les  rems.  La  section  du 
splanchnique  produit  des  effets  très  voisins  :  augmentation  lorlc  de 
l'excrétion  de  Veau,  des  chlorures  et  des  carbonates;  augmentation 
plus  faible  pour  l'urée,  les  phosphates  et  les  sulfates  ;  pas  d  action  sur 
la  créatinine,  l'ammoniaque  et  1  élimination  de  la  phenolsullonophta- 

léine.  ,  ,  r  , 

Caldwell,  Marx,  llellmut  et  llownlree,  au  bout  de  n  mois  chez  le 

chien  ne  constatent  plus  de  polyurie  mais  I  ingestion  d  eau  donne  une 
ivnonse  cliun'lùme  exagérée.  Oc*  huilais  sont  ou  conlrodiction  avec 

fie  Pico  el  do  Mugli  c]iii  olisorvonl  une  . . . . .  ollols  diuro- 

tiques  par  ingestion  d’eau. 

\insi  pour  tous  res  auteurs,  l’énervation  rénale  et  la  section  du 
splanchnique  déterminent  de  la  polyurie.  La  section  du  splanchnique 
est  plus  efficace  que  l’énervation  pour  llugonnard,  Demans,  elle  lest 

moins  pour  Asher  et  Jost.  .  . 

Licier  conclut  d’un  travail  sur  l’action  des  nerfs  splanchniques  et  la 

circulation  rénale  qu’il  reste  acquis  :  . 

i°  Que  les  splanchniques  stimulés  par  voie  directe  ou  rellexe  dimi¬ 
nuent  la  circulation  sanguine  glomérulaire  et  probablement  toute  la 

filtration  alomérulaire,  d’où  oligurie  ou  anurie  ;  , 

0°  Que  l’inhibition  de  cette  fonction  par  anesthésie  locale  de  la  région 
d’où  part  le  réflexe  (uretère)  ou  la  section  du  splanchnique  provoque 

au  contraire  de  la  polyurie. 

Ces  faits  peuvent  conduire  à  des  données  cliniques  : 
fl)  Neinvirt,  en  cas  de  colique  lithiasique,  rénale,  supprime  la  dou¬ 
leur  et  provoque  la  diurèse  en  anesthésiant  les  splanchniques  avec  de 

la  cocaïne  ;  . 

h)  Ifoss,  par  sympathectomie  rénale,  provoque  une  augmentation 

de  la  diurèse  du  rein  opposé  ; 

c)  Bowntree,  par  sympathectomie  rénale  chez  le  chien,  provoque  de 

la  diurèse.  .  .  , 

Max  Schneider  et  L.  W  ildhnlz  (3),  par  lcncrxalion  du  rem  au  Iule 

font  subir  au  débit  du  sang  dans  le  rein  une  augmentation  de  ho  a 
C, fi  o/o  de  sa  valeur  primitive.  Si  à  l’énervation  on  joint  la  décapsula¬ 
tion,  on  augmente  encore  le  débit  de  *io  o/o. 

Braun  admet  «pie  l’énervation  provoquerait  une  pyéleetasie  lavon- 

sant  la  résorption  de  substances  hypotensnes. 

Crablield,  expérimentant  avec  le  einchophcne.  la  sécrétion  de  l  eau, 
des  chlorures,  de  l’acide  urique,  montre  que  la  dénervalmn  mulalerale 


(i)  Arch.  Mal.  reins  el  oiv/.  fjénil. -urinaires,  1 
(a)  Zeilsch.  f.  Vrai,  chr .  and  Oyrwl;.,  iS  m 
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à  gauche  détermine  des  anomalies  bilatérales  de  la  sécrétion  analogues 
à  celles  de  I  énervation  bilatérale. 

/>)  Un  nuire  yroufie  <1  auteurs  avec  \sbima,  Keller  et  Rosi,  Mac 
Caugban,  Fontaine,  Kiinlin  et  Bauer,  Fonlaini  et  Bilger,  Blioads,  van 
Slvke,  Miller  et  A I \  ing,  ne  constatent  aucun  effet  sur  la  sécrétion  rénale  ; 
pour  ces  derniers  auteurs,  la  novoeocaïnisation  du  pédicule  nerveux 
du  rein  est  sans  action  sur  I  excrétion  du  rein  mesurée  par  I  élimination 
uréique  ou  la  circulation  du  sang  dans  le  rein. 

.1.  Hamburger,  chez  le  lapin  et  le  chien,  observe  presque  constam¬ 
ment  une  ohgurie  transitoire.  Au  bout  de  n.t\  à  /|!s'  heures,  la  diurèse  est 
redevenue  normale  ;  la  polyurie  n’est  pourtant  constante  ni  chez  le 
chien .  ni  chez  le  lapin . 

Pour  Théobald  et  Yerncy,  l’énervation  complète  du  rein  n  empêche 
pas  la  diurèse  d  être  normale.  Si  en  plus  il  \  a  excitation  des  nerfs 
artériels  afférents,  il  y  a  inhibition  de  la  diurèse  ;  après  suppression  du 
stimulus,  la  diurèse  ne  reprend  qu  après  b  à  20  minutes. 

Hené  Israël  (i),  contrairement  à  Braun  et  Sainet,  admet  qu  il  est 
difficile  dans  l’énervation  expérimentale  de  mettre  en  évidence  I  amé¬ 
lioration  de  la  fonction  excrétrice  signalée  dans  les  observations  cli¬ 
niques  (Bieder,  Gerbi  et  Bezzi,  Chabanier  et  Gauvin,  Millaud).  Si  on 
a  constaté  de  la  polyurie,  celle-ci  ne  s’est  accompagnée  que  deux  fois 
sur  quatre  de  polychlorurie.  Quant  au  débit  uréique,  il  n  a  pas  été 
amélioré,  pus  plus  que  I  excrétion  de  la  phénolsulfonephtaléme. 

Observé  2  mois  1/2  à  L\  mois  après  l’énervation  unilatérale,  le  fonc¬ 
tionnement  rénal  était  identique  des  deux  cotés. 

20  E  F  mers  ni:  i/énerv  xtion  iiéwi.e  si  h  i  hypertension  d  origine 
iiénai.e.  I  11  certain  nombre  d  auteurs  ont  expliqué  1  hypertension 
artérielle  par  1  existence  de  réflexes  à  point  de  départ  rénal.  Yzoulay 
en  1 8<)  /i  faisait  intervenir  les  terminaisons  nerveuses  glomérulaires. 
Loeb  en  iqoo,  Schmidt,  Conlveim,  Falir,  Eiechtwitz,  Baril.  Eaubry, 
Oberlmg,  Meillaud  admeltimt  I  byperlension  réflexe.  Dagliotti  et 
Mariim.  Braun  cl  MeneniB  soumettent  ces  faits  à  I  expérimentation 
sans  résultat  net.  Arnott  et  Kellar  constatent  que  l’hypertension  expéri¬ 
mentale  par  striction  de  la  veine  rénale  se  produit  dans  00  0/0  des  cas 
les  nerfs  étant  intacts  et  ne  se  produit  jamais  les  nerfs  étant  supprimés. 
Chabanier  et  Gau  me  proposent  (A  \  \  \  Il  Conyrès  Assoe.  franc.  I  roi.  t 
l’énervation  rénale  comme  traitement  de  !  hypertension  artérielle. 

René  Israël  a  repris  expérimentalement  avec  son  maître  \  allen -Badot 
cette  étude  de  I  hypertension  dans  les  néphrites.  Il  aboutit  aux  conclu¬ 
sions  suivantes  : 

1  "  la  striction  de  l'artère  rénale  après  énervation  du  rem  (René  Israël. 
Page  et  Collins)  provoque  comme  habituellement  Coldhlall  de  tories 
hypertensions  (J.  of  e.rp.  Med..  if)b/i,  t.  El  \ .  p.  ’î~i: 


(1)  Th.  Paris,  ii)38, 


i  rt  ni:  pii  )  siorAXJoi  i:  des  neufs  ni  hein 


s',  i 


■)°  la  section  « U's  nerfs  extrinsèques  du  rein  i  pédicule  et  grand  smii- 
palhique  des  \aisseau\  rénaux  l  n’amène  iiueiine  eh  nie  unmediale  dt* 

lit  tension  ; 

3  l’inlilt ration  par  toxine  slrcplocoecique  du  pellicule  lenal  ne  pio- 
N(l(|„e  pas  d  hxpertension,  par  contre,  injectée  dans  le  grand  sxmpa- 
| i,i«i ne  du  lapin,  elle  détermine  de  l'hypertension  axer  néphrite. 

Urne  Israël  conclut  que  l'hypertension  rénale  ne  résulté  pas  d  un 
simple  ré  11  exe  originaire  <lu  rein.  l/élude  des  nerfs  du  rem  ne  donne 
pas  la  clé  de  l'hypertension. 

Ih-aun  et  Samel  admettent  au  contraire  que  1  énervation  des  rem- 
empêche  la  réalisation  de  toute  hypertension  par  section  des  nerls 
dépresseurs  on  injection  intracislernale  de  kaolin.  «  Si  une  telle  hyper¬ 
tension  a  été  préalablement  réalisée,  l'énerxalion  des  rems  et  parfois 
même  d'un  seul  rein  la  fait  cesser  ».  Liant,  de  Garni,  n'a  pas  continué 
ces  faits. 

L'énervation  est-elle  dune  sans  aetion  sur  I  hypertension  nephretnine . 

_  Bieder.  en  i<)3  >  (1),  obtient  une  amélioration  nette  de  la  tension 

au  cours  d'une  néphrite  chronique  persistant  f)  mois  après  1  opération . 
j)cs  résultats  ohtenus  par  Braun  et  Samel,  <  lhex  allier ,  Zinuer.  Gerhi 
et  Be/./.i.  Page  et  llexir.  Mellzer,  Ohahanier  et  Gaume,  Pasteur  \  allerx  - 
Badot.  Bené  Israël  ne  relient  «pie  de  rares  résultats  nets;  I  action  sur 
I  hx perlension  est  le  plus  souvent  passagère.  Sur  six  cluens  q u  il  opéra, 
il  compte  deux  résultats  insignifiants,  trois  résultats  nets  mais  transi¬ 
toires,  un  résultat  persistant  encore  3  mois  apres.  (Jiahanier,  P.  Gouin 
et  Lobo-Onell  (A  \  V  !  IL  Session  1  ssoc.  franc.  I  rolorj.)  se  montrent 
assez  fréquemment  partisans  de  I  intervention. 

Le  rein  énervé  est-il  doué  de  propriétés  spéciales?  —  Pick,  utilisant 
la  méthode  de  Di. von  et  lleller  (injection  sous-arachnoïdienne  mlraxis- 
ternale  de  kaolin)  provoque  de  I  hypertension.  Le  sang  de  I  animal  ainsi 
traité  provoque  de  l’hypertension  chez  un  autre  animal  normal  ;  si  le 
chien  receveur  a  les  reins  énerxés  cette  translusion  na  aucune  action. 
L(*  sans  de  chien  à  reu  i  s  énervés  I  ra  nsi  use  a  un  chien  devenu  hx  pci  I  end  u 
en  utilisant  la  méthode  de  Dixon  et  Heller,  provoipie  une  haïsse  de 
I  hypertension. 

Les  reins  sécrètent  continuellement  dans  le  sang  des  substances 
hypertensives  lorsque  leur  innerxalion  est  intacte,  et  des  substances 
hy  pi  il  en  six  es  quand  leur  innervai  ion  est  troublée  ou  supprimée.  L  action 
de  ces  corps  est  très  durable.  Les  expériences  doivent  être  effectuées, 

pour  Pick,  sans  anesthésie  générale. 

L'hypertension .  ifuand  elle  n'est  pas  d'oric/ine  rénale,  détermine-t-elle 
des  manifestations  rénales  ?  —  L  hy  pertension  durable  peut  elle  obte¬ 
nue  expérimentalement  par  l’injection  de  kaolin  dans  le  sinus  occipital 
postérieur  ou  par  la  résection  des  nerls  de  llermg  du  Sinus  i  aïolidieu  ou 


(i)  Arch.  f.  Klin,  chirurg.,  iq3?.,  t.  CLXXIII,  pp.  71-'7I9  01  *9^3,  t-  (M.XXXll. 
pp.  6  i8-6'.>.q). 

(a)  Wien.  Klin.  Work.,  n°  ^o,  pp.  634-936,  ip3f>. 
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des  nerfs  dépresseurs  qui  peut  déterminer  des  lésions  rénales  (C.  Hev- 
mans,  (ioormagtigh  et  Nordmann)  ;  en  réalité  (  Hierling  et  Ygadjanianlz, 
II.  Bernard  et  F.  P.  Merklen  n  ont  pas  retrouvé  ces  altérations. 

d°  L’kNERV  ATION  lié  \  U. K  I  ;s  I  - 1  1,1,1  DliM'Iilî  DE  TOUT  DANGER  ET 
I. \ISSE-T-KEI.I.  1,1;  REIN  D  \NR  l  \  ET  \T  DE  FONCTIONNEMENT  NORMAL. 

Le  rein  ('nervi'1  fonctionnerait  comme  un  rein  normal,  avec  celle 
différence  que  I  <>n  peut  faire  apparaître  l’anomalie  de  sécrétion  qui 
reste  latente,  en  soumettant  I  animal  à  des  excitations  thermiques  anor¬ 
males  (affusions  froides). 

Papin,  Legueu  (1  ),  Mandrin  1  ■>)  ont  ainsi  opéré  des  sujets  pour  des 
affections  douloureuses  du  rein  sans  déterminer  aucun  trouble  de  la 
sécrétion  urinaire  pendant  plusieurs  mois  d  observation  ;  ils  obtinrent 
la  disparition  des  phénomènes  douloureux  (3). 

Ambard  | impose,  sans  l’avoir  accomplie  du  reste,  1  énervation  des 
rems,  en  cas  de  diabète  insipide  ;  pour  lui,  la  sécrétion  aqueuse  pro¬ 
voquée  par  une  lésion  de  la  région  opto-pédonculaire,  devrait  alors 
redevenir  normales.  Camus,  Cournay  et  Legrand  arrivent  à  des  résultats 
opposés. 

Hochet,  et  I  hévenol  (4)  préconisent  également  en  certains  cas  1  éner¬ 
vation  du  rein. 

<).  Pieo  admet  que  I  ('nervation  du  rein  provoque  un  trouble  dans  la 
sécrétion  des  chlorures  qui  peut  cire  mdé|>endanl  de  la  jiolyune,  et  qui 
persiste  alors  que  la  jiolyuric  disparaît. 

Le  rein  dépourvu  de  nerfs  fonctionne  plus  difficilement  pour  Bilt- 
man,  il  existe  souvent  au  début  une  excrétion  en  quantité  égale  de  matiè¬ 
res  solides,  mais  il  faut  alors  qu  une  | >1 1 1  s  grande  quantité  d’eau  soit 
excrétée. 

La  section  des  nerfs  du  |>lc\us  rénal  provoque  pour  Kruner,  Brachel, 
Muller  et  Papers  une  allmnimurie  non  encore  expliquée.  L’énervalion 
unilatérale,  pour  Serès,  11e  produit  ipie  peu  de  troubles;  par  contre 
I  énervation  bilaterale  amènerait  des  signes  d  insuffisance  rénale  et  la 
mort  par  urémie  (•>).  Braun,  après  énervation,  constate  de  la  pyeleclasie 
favorisant  la  résorption  de  substances  hypolensives.  Pour  Nisio, 
l)ogliolli,  il  faut  distinguer  I  énervation  type  Papin,  section  des  lilels 
nerveux  du  pédicule  et  la  sympathectomie  de  1  artère  rénale  type  Leri- 
che,  la  première  serait  néfaste,  la  seconde  inellicace. 

Zaaijer  cite  le  cas  d’animaux  vivant  d  une  existence  normale  pendant 
b  ans  avec  un  rem  unique  dénervé  ((i  ). 

Barietv  et  M1  Koliler  constatent  (pie  I  énervation  du  rem  augmente 
parfois  I  intensité  des  réponses  tensionnelles  et  viscérales  aux  excitations 

(1)  A  reh.  uroloçj.  ÎS'ecker,  192:»,  I.  IV. 

(:•!  Il1  Congrès  internai.  Urologie,  içr’.r>. 

(,'Vi  I.ojmen  avait  constaté,  après  énervation,  lin  rein  complètement  atropine. 

(/1)  II'  C, migres  internat.  Urologie,  i cy •  •  5 . 

i  î>)  II'  migres  internat.  Urologie,  i ((•.>;». 

((Y)  Heitrag.  2.  Klin,  cliir.,  t.  XGTII,  pp.  :> *7 . 
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uréléro-pyéliques.  Ils  montrent  que  cerlains  agents  pharmaro-elyna- 
mupies  (7‘sérine,  atropine)  peuvent  agir  d'une  façon  paradoxale  en  se 

comportant  surtout  comme  des  inhibiteurs. 

|)ans  d'autres  cas,  l’énervation  ne  modifie  pas  la  réaction  habituelle 

(yohimhine,  cocaïne).  .  , 

,1  Bariely  et  M""  Kolder  (i),  par  énervation  rénale  rompent  I  ani- 

gereie  rénolensionnelle  secondaire  au  phénoxy- 1  -dimelhylamino-:»  . 

étliane. 

Il  nous  semble  prudent  de  ne  pas  être  trop  affirmal.il  dans  nos  con¬ 
clusions.  Sans  doute  on  a  opéré  des  sujets  en  énervant  leur  rein  et  on 
n'a  pas  obtenu  de  troubles  graves;  cependant  le  rein  énervé  ne  peut 
cire  considéré  comme  absolument  normal,  et  on  peut  se  demander  si 
ce  rein  énervé  est  déjà  altéré,  s’il  n’est  pas  sans  danger  de  l’énerver. 

Begueu,  Kœnnecke,  Pico,  Lemoine,  Murtagb,  Gironcoli  (/O,  ont 
signalé  des  lésions  rénales  accusées  dans  cerlains  cas,  notamment  au 
niveau  des  vaisseaux  du  cortex.  .1 .  Hamburger,  reprenant  expeiimen- 
lalemenl  l’étude  de  l’énervation  rénale,  ad  met  que  les  effets  loin¬ 
tains  de  l’énervation  rénale  chez  le  chien  et  le  lapin  sur  le  rem  sont 
nuis,  sauf  dans  deux  cas  dont  l'un .  de  l'aveu  de  l’auteur,  est  difficile  à 
interpréter. 


CENTRES  NERVEUX 


Piqûre  du  bulbe.—  (II.  Bernard  derouxre  que  la  piqûre  du  plan»  hei 
d,i  quatrième  ventricule  dans  un  point  un  peu  plus  élevé  (ïumoulns 
ter  es  i  que  celui  qui  proxoque  la  glvcosune,  detennum  de  la  poix  mie  , 
cette  poix  une  peut  être  absolument  libre  de  sucre  et  d  albumine  .  pai- 
fois  cependant  elle  renferme  de  1  albumine. 

La  piqûre  d'un  côté  augmente  la  sécrétion  des  deux  reins  (.lungmann 
et  Meyer)  ;  Eekhnrd  la  trouve  moins  accrue  du  côté  de  la  piqûre. 

Immédiatement  après  la  piqûre,  on  xoit  survenir  une  (  bute  de  la 
pression  (J unguia  un  et  Mexer)  sanguine  et  la  sécrétion  diminue  ou 
s’arrête  (Eckhard),  puis  la  pression  remonte  ed  la  dmrese  s  mslr11 


'|S  heures  f.lungmann  et  Vfeyei 


[*),  pim 


a 


La  polxune  dure  de  ■> 
sécrétion  redevient  normale. 

Dans  l’asphyxie  ou  I  anémie  bulbaire 
L  excitation  éleetriipie  ou  asphyxique  di 
la  sécrétion  urinaire  ;  si  les  nerfs  rénaux  sont  auparavant  sectionnes, 
on  voit  survenir  une  diurèse  très  nette  sans  îschenne  rénale  fhamx  et 
Mayer).  Kabler  en  utilisant  !  em 
mie  polyurie  durant  des  semaine 

La  diurèse  s’aecompagne  il  une  augmentation  du  taux  des  eliloiiues 
totaux  (Jungmann)  (sans  augmentai  ion  de  Nat  d  du  sangi.  et  souven 
d  une  élévation  de-  leur  concentration  surtout  ou; 


la  sécrétion  urinaire  s  arrête, 
bulbe  (Grul/.ner,  187b)  arrête 


I  I  IV.  I  I/O  UlOli  .  1  .....  V  -  ,  t 

iploi  d’un  caustique  aurait  pu  provoquer 
e>s  ;  le  fait  e‘sl  contesté  par  kinkelnburg. 


and  l’animal  a  été  nm 


(1)  Soc.  de.  biol.,  19  décembre  1  ()3G ,  l.  CXXIII. 
fn)  fAschr.  /.  urol.  chir.,  1929,  I.  XXVII,  pp.  •. > t > 0 - •-> 7 .ï . 
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|>  r<  m  •«  *d  o  ii  i  r  1 1  o  n  I  ;i  un  régime  pauxre  on  (  Idorures  J  ungmann  cl  \  I  »  *  \  <  •  r 
*  *n  peut  \mr  survenir  une  poly  chluriiric  sans  polyurie  cl  vice-versa. 

Gazole  urinaire  psi  toujours  diminué  comme  concentration. 

Modes  d'action.  i  Lekliard,  .1  ungmann  el  \le\er  eonclnenl  «nie* 
lit  pnpire  agit  sur  les  nerfs  sécrétoires  ilu  rein. 

Celle  polyurie  sei.nl  iilenlnpie  à  celle  produite  par  la  spelinn  des 
splanehiiKpics  on  des  libres  neryeuses  du  p|p\ns  rénal  :  la  piqûre  du 
1  mi lhe  agirait  donc  sur  le  rein  par  I  intermediaire  des  splanchniques. 
I  ai  seelion  des  nerls  rénaux  empêcherait  la  production  de  la  polyurie 
a  la  suite  de  la  pnpire  du  linllie  ;  par  contre,  -a  on  pratique  la  piqûre 
dn  Inillie  chez  le  lapin  el  <pi  on  détermine  en  même  temps  nue  la 
polyurie  de  la  glycosurie,  -a  on  sectionne  anpara\anl  le  splanchnique 
gauche  olungmann,  iqi'i)  on  les  filets  hépatiques  (Lekliard,  iK-o), 
on  lia  ni  hyperglycémie,  ni  glycosurie,  mais  simple  polyurie;  -i  on 
sectionne  auparavant  les  nerls  rénaux,  on  n  a  que  de  la  glycosurie  sms 
poly  une. 

\mbard  admet  «pie  cette  lésion  hnlbaire  agit  sur  les  seuils  du  rein. 
elle  abaisse  le  seuil  du  (Il  el  le  seuil  de  l’eau . 

I ai  plupart  des  autres  auteurs  estiment  «pi  il  s  agit  d  une  influence 
vaso-motrice.  Ciishny  olqeete  à  Jungmann  «pie  riiez  le  lapin,  l'aug¬ 
mentation  des  chlorures  est  un  lait  banal  de*  toute  poly  urie.  (  )n  peul 
lui  repondre  qu  il  ne  s  est  pas  toujours  agi  de  lapin,  mais  que  I  expé¬ 
rience  a  été  laite  chez  le  chien  également. 

Centres  nerveux  divers.  —  Beehterew  admet  que  I  altération  du  cor¬ 
tex  peut  déclancher  la  polyurie  ;  niellant  à  nu  chez,  le  chien  une  moitié 
du  cerveau ,  il  obtient  du  même  coté  un  arrêt  de  la  sécrétion  urinaire 
ci  du  coté  opposé  de  la  polvurie.  Si  on  électrise  le  gvrus  sigmoïde,  on 
constate  du  coté  opposé  une  augmentation  d  urine  el  une  sécrétion 
exagérée  de  Cl  et  \z. 

Eckhard  obtient  la  polvurie  chez  le  lapin  après  irritation  de  la  partie 
inférieure  du  processus  vermiforme  du  cervelet. 

Asohner  obtient,  une  polvurie  de  ■>  à  3  jours  d  une  part  par  lésions 
du  thalamus  options,  el  d  autre  part,  du  cervelet. 

Des  lésions  variées  du  cerveau  :  tumeurs,  fractures  du  crâne,  peuvent 
déterminer  de  la  polyurie  ;  d  autres  fois  il  s  agit  d  oligurie. 

<  )n  a  décrit,  depuis  longtemps  des  poly  1 1 ries  secondaires  à  des  tumeurs 
hy  pophysaires  ;  ce  sont  de  beaucoup  les  poly  unes  cérébrales  les  mieux 
étudiées.  Harvey  Cushing  a  noté  le  premier  la  polvurie  consécutive 
aux  interventions  sur  l'hypophyse  et  spécialement  sur  son  lobe  posté¬ 
rieur.  Schœfer  1  aurait  obtenu  par  excitation  directe  de  la  glande.  Dean 
Lewis  et  S.  Mathews  sur  18  lésions  expérimentales  de  I  hypophyse  chez 
le  chien,  réalisent  q  fois  une  polvurie  passagère. 

Jean  Camus  et  G.  Boussy  (  i  i  obtiennent  des  poly  unes  considérables 
à  la  suite  d’intervention  sur  la  région  hvpophv so-tuhérienne.  Ils  est i - 
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nu«„|  ,  I  )  mu*  le  phénomène  provient  non  pas  d'une  aelion  hypophysaire 
mais  d'une  altération  nerveuse.  I  loussay  e  (:>  ),  Lmley  et  Lremer  arnvenl 

aux  mêmes  conclusions.  ,  , 

|  J  Gournav  a  lait  sa  thèse  sur  celle  question  étudiée  en  collabora¬ 
tion  avec  Jean  Camus  et  \.  Le  Crand. 

La  polyurie  peut  être  considérahle,  alleindre  jusqu  à  1 hl.res  ;  elle 
H  parfois  passagère,  parfois  durable  ;  dans  certains  cas  elle  évolue  par 
poussées  ;  elle  peul  apparaître  le  premier  jour  ou  .seulement  le  cin¬ 
quième  et  le  huitième. 

Les  urines  ont  une  densité  très  faible  :  i  .ooo  à  i.ooi,  elles .ne  ren¬ 
ferment  pas  d’albumine,  parfois  elles  contiennent  du  sucre.  J.-J.  Cour- 
na\  insiste  sur  ce  fait,  que  les  interventions  sur  I  hypophyse  ou  le  cer¬ 
veau  n  intéressant  pas  la  région  mfunddmlo-l libérienne  ne  provoquent 
pas  la  poix urie  ;  parfois  une  polyurie  passagère  suit  1  ablation  de  1  hypo¬ 
physe,  puis  l'élimination  urinaire  redevient  normale  ;  la  piqûre  du  tuhei 
rinereum  par  contre  déclanché  la  polyurie. 

La  région  infundibulo-l libérienne  présente  une  série  de  groupes  cel¬ 
lulaires  qui  oui  éle  étudiées  par  \.  Le  (nanti.  Il 
,|  J.  (iournax  sur  l'amas  cellulaire  impair  et  médial 
virole  la  tige  d'insertion  hypophysaire.  Il  existe  d  autre  | 
latéraux. 

I  ne  lésion  d'un  des  noyaux  propres  du  tuber  sullil 
polyurie  ;  lorsque  les  deux  noyaux  soûl  intacts,  la  polymie  ne  se  pi<> 

clml  pas.  ^  . 

Le  mécanisme  de  celle  polyurie  parait  assez  pari iciibei  . 

„)  Hailex  el  Lremer,  lloiissaye  el  Carulla,  Jean  Camus  el  J.-J.  Loin 
juin  jiionlrenl  tpie  l' in  léij  rilé  du  système  nerveu.r  remit  ne  conditionne 
mis  la  i  ml  y  urie  :  la  dénudation  des  rameaux  nerveux  du  pédicule  rénal 

suivie  de  frictions  à  l'alcool  à  <)•>',  et  la  libéral . . le  la  rortirahlé  des 

différents  éléments  provenant  de  la  région  périrénale  ne  modihent  en 
rien  la  poix  urie  ;  elles  ne  lonl  parfois  que  l'augmenter  ;  Bailey  el  Lie- 
mer  pensent  qu'il  s'agit  là  de  deux  phénomènes  superposes,  polyurie 
résultant  de  l'intervenl  ion  sur  la  région  infundibulo-l  libérienne  et 
poix  m  ie  engendrée  par  les  I roubles  vaso-moteurs  inlrarénaux  créés  par 

1  énerx  al  ion .  .... 

/, ,  La  lésion  injiimlilnilo-liibérienne  détermine  îles  mmlijiealions 

Immorales  iiiii  injissenl  sur  la  secrétion  rcuale. 

i  II  n  existe  pas  de  modilicalion  de  la  cblorurémie.  un  supplément 
.  . . . le  \aCl  à  la  ration  détermine  une  aelion  diurétique  beau¬ 
coup  plus  grande  q  ne  cl  icz  laminai  normal.  La i ley  ,  Li emei  el  (  H di ini  , 
J.-J.  (iournax  eslimenl  «pie  celle  poix chlorurie,  du  resle  Iransiloire, 
résulte  de  la  quanlilé  de  sel  en  excès  dans  les  humeurs  au  moment  de 


U  i 

insiste  avec 
i,  entourant  en 
)arl  des  groupes 

à  déterminer  la 


(i)  Sur,  Uiul.,  décembre  i«)i.(. 

('•  ('.elle  opinion  n'esl  plus  ;  «  «  I  n  i  i  • 
pn\ -ioloj.ri»li'«.  Snns  ni«‘i  I  i  n  11  i  n  •  1 1  <  «  •  «  I  <  • 
•  ml ion  de  cei  laines  pollinie-,  il  sernblt 
an  rôle  important  en  ce  qui  concerne 


reste  dans  son  i  n  lee  r.,  I  i  le  par  la  pluparl  «l«y 
-  liVions  i  n  lu  in  I  i  l>n  lo- 1  ul>«'-ri*-n  n«>  -ni  la  di-lcrmi 
.  qu'on  doive  encore  ivM-rver  à  l’iivpoplixse 

son  action  propre  sur  la  diurèse. 


F.  HA  HIER  Y 


S  \  t  i 

I  1 1 1 lervei  1 1  toi  i  ;  il  serin!  entraîne  par  le  lorrenl  il  eau  qui  traverse  I  orga¬ 
nisme  ; 

:>  I )es  injections  de  sang,  < I  m  ine  provenant  d  animaux  polyuriques, 
îles  expériences  tle  eireulalion  croisée  ne  permettent  pas  de  mettre  en 
é\ulence  I  existence  d  une  hormone  cause  de  la  polyurie  ; 

d  Le  trouille  du  métabolisme  le  plus  important  et  celui  qui  semble 
conditionner  la  polyurie  est  un  trouble  dans  le  métabolisme  ries  inioléo- 
protéides. 

,I.-J.  (iournay  et  II.  Malgat,  en  i():>i,  avaienl  noté  la  diminution 
constante  de  1  acide  urique  dans  les  urines  ;  pareille  constatation  lut 
laite  plus  tard  par  E.  Fiterie  ;  les  phosphates  et  les  bases  puriques  au 
contra i re  a u gmen lei 1 1 . 

L’injection  sous-cutanée  ou  ml ravenieuse  des  bases  puriques  prove¬ 
nant  de  I  hydrolyse  de  I  acide  nucléinique  déterminerait  une  polyurie 
semblable  à  celle  que  cause  une  lésion  mliindibulo-tubérienne. 

J.-J.  (Iournay  conclut  que  la  lésion  infundibulo-tubérienne  déter¬ 
mine  la  polyurie  non  pas  par  excitation  des  nerfs  du  rem  mais  d  une 
façon  indirecte  en  déterminant  des  modifications  du  métabolisme  nucléo- 
protéidique  qui  mllueraienl  par  voie  humorale  sur  la  sécrétion  rénale. 
(  lharles  kuyser  (il  et  IJliane  Le  Breton  ont  montré  que  si  on  pouvait 
admettre  I  existence  au  niveau  de  la  région  du  luher  emereum  d  un 
centre  des  équilibres  d  hydratation,  I  hypothèse  de  (Jamus  et  (iournay 
concernant  le  métabolisme  des  substances  nuelénnques  devait  être  abso¬ 
lument  écartée,  car  elle  ne  reposait  sur  aucun  fait  précis. 

Le  rôle  de  la  région  mfnndihulo-lubérienne  dans  les  phénomènes  de 
poly  urie  s  est  considérablement  modifié  à  la  suite  des  travaux  de  ces 
dernières  années. 

Un  fait  domine  en  effet  toute  I  histoire  du  diabète  insipide,  c  est 
faction  thérapeutique  immédiate  el  absolument  remarquable  de  1  extrait 
1 1 y pophysa i re  postérieu r . 

L  hy  pophyse  |oue  donc  certainement  un  rôle  dans  la  sécrétion  uri¬ 
naire  '  s  agit-il  d  une  hormone  spéciale,  d«*it-on  la  rattacher  au  principe 
ocy  torique  ou  à  la  y  aso-pressine  .'  (les  deux  opinions  existent .  Faut-il  la 
localiser  dans  le  lobe  intermédiaire  (mtermedin  de  Zondek  )  .*  M.  Labbé, 
Boulin,  Yzerad,  .1 1 1 si in-Besancon  et  Simonnet  auraient  isolé  un  prin¬ 
cipe  possédant  un  laihle  pou  y  oir  ocy  loeiq  ne  sans  avoir  de  pouvoir  hyper- 
tenseur. 

(  îelle  action  remarquable  de  I  hy  pophyse  sur  la  diurèse  ne  doit  pas 
faire  oublier  les  anciennes  recherches  sur  I  infundihulo-tuber,  mais  les 
idées  anciennes  doivent  être  profondément  modifiées.  On  peut  avec  (loi- 
lin,  de  \ancv,  admettre  que  l’hypophyse  déverse  ses  produits  dans 
le  luher  et  de  là  dans  les  noyaux  I libériens  ;  il  y  aurait  ainsi  des  produits 
hypophysaires  dans  le  diencéphale  ;  et  on  pourrait  a  côté  de  la  neuro¬ 
crinie  décrire  une  hémocrinie  et  une  hydrencéphalocrinie. 


(i)  Annales  physiol.,  avril  1926. 
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Mosinger. 

(le  rôle  de  1  hypophyse  esl.  a \ ;ii 1 1  tout  1 1 <‘  Iremer  la  diurèse.  Si  certains 
ont  admis  que  1  extrait  hypophysaire  était  diurétique  e’esl  qu  ils  ope 
raient  sur  des  animaux  endormis,  t  hi  peu  il  extraire  de  la  région  du  luher 
une  hormone  possédant  les  memes  propriétés  sur  la  diurèse  «pie  la 
post-hvpophyse  (llelen  Bourgoin,  Trendelenbiirg  et  Salos). 


A UTONOMIE  HE N A  LE 


On  a  constaté  que  les  vaisseaux  du  rein  sont  soumis,  en  dehors  des 
nerfs  extrinsèques,  à  des  variations  vaso-motrices  d  apparence  spon¬ 
tanée  dont  le  mécanisme  est  très  obscur. 

J.  Hamburger  rapporte  trois  types  de  ces  variations  • 

a'\  Variations  au  cours  du  travail  du  rein  :  action  du  glucose  et  de 

l’urée  ; 

li)  Intermittences  dans  le  fonctionnement  des  (jlomérules  pour 
llichards  et  Schmidt,  Havman  et  Starr,  Moore  et  Liikhanofl.  Nous 
ajouterons  d  une  façon  plus  générale  mlernullenees  dans  1  Hat  secré¬ 
toire  des  néphrons  (tubes  urmifères  en  entier)  ; 

ci  Pulsations  autonomes  du  rem.  L.  Korohkow  montre  qu  on  peut 
chez  des  chiens  de  forte  taille,  en  perfusant  le  rein  par  de  la  solution 
de  Locke  oxygénée  et  additionnée  de  7  à  10  0/0  de  sang  de  chien  défi¬ 
briné  et  chauffé  à  3i)°5  G.,  la  pression  étant  réglée  à  120  millimètres  I Ig, 
observer  des  pulsations  autonomes  de  1  organe.  Elles  n  apparaissent  pas 
toujours  spontanément ,  il  faut  parlois  pour  les  déclancher  produire 
des  changements  brusques  et  saccades  de  pression  20  a  00  millimè¬ 
tres  llg.  I  ne  fois  installées,  elles  persistent  10  à  3o  minutes  ;  on  peut 
par  l’artifice  précédent  les  faire  réapparaître.  Elles  se  renouvellent  toutes 
les  7  à  (S  secondes.  L’automatisme  vasculaire  du  rein  s’obtient  facile¬ 
ment  après  fi  à  12  heures  de  conservation  de  I  organe  dans  le  liquide 
de  Locke  à  basse  température,  plus  difficilement  après  2  \  heures,  très 


iperalurc,  plus  ditlirilemenl  ap 
i 8  heures  ;  ou  11e  les  obtient  plus  après  72  heures. 
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Les  pulsations  autonomes  rappe 
étudiées  par  Mougeol  qui  décrit  aussi 
mécanisme  nerveux  autonome,  s  agit-il,  comme  le  pense  JMougeot,  d  un 
mécanisme  humoral  exlranervcux  présidant  à  la  régulation  des  circu¬ 
lations  locales  ?  Lange  a  isolé  du  rein  et  d’autres  organes  une  substance 
dérivée  de  la  guanidine  ayant  la  propriété  de  dilater  les  artérioles. 


HORMONES  RENALES 


NV ertheimer,  Tigerstedt  et  Bcrgmann  admettent  » j  1  ic  le  rem  fabrique 
par  sécrétion  interne  des  hormones  destinées  à  agir  sur  le  système  ner¬ 
veux. 


I* KH  FUSION  IIENALK 


I i!i  perfusion  du  rem  ;i  été  utilisée  depuis  longtemps  comme  méthode 
d  expérimentation  pour  étudier  soit  le  mécanisme  de  lu  sécrétion  rénale, 
soit  I  action  de  certaines  substances  sur  celle-ci.  I  priori,  comme  le  fait 
remarquer  Starlmg,  cette  méthode  permet  une  analyse  synthétique  et 
un  contrôle  expérimental  facile  ;  on  dissocie  en  quelque  sorte  les  diffé¬ 
rents  facteurs  pouvant  millier  sur  la  sécrétion  et  on  peut  étudier  leur 
action  ;  par  contre,  on  s  éloigne  ainsi  beaucoup  des  conditions  normales 
de  la  sécrétion  et  on  ne  saurait  I  oublier  dans  les  conclusions  que  Ion 
peut  avoir  à  émettre. 

La  perfusion  du  rem  se  heurte  malheureusement  à  des  difficultés 
expérimentales  considérables.  Ciishnv  fait  remarquer  que  les  anciennes 
expériences  de  perfusion  de  Vlunk  (1887-1888)  (1  ),  de  Jacobv  (  1890- 
1  Si)  1  )  (*>),  de  Pfaff  et  I'n  rode  (d),  Rrodie,  Richards  et  I  bunker.  Soll- 
niann  ((\  )  (  1  qo5- 1 907),  11  ont  donné  heu  en  réalité  à  aucune  sécrétion 
yéritahle.  'Tantôt  il  s  agissait  de  1  excrétion  du  htpude  renferme  dans 
les  tubes  collecteurs  axant  le  début  de  la  perfusion,  tantôt  le  liquide 
sécrété  riche  en  protéines  et  souvent  en  hémoglobine,  de  réaction  alca¬ 
line,  11  était  en  réalité  qn  une  tiltration  anormale  et  non  une  véritable 
sérrél  ion . 

La  nature  du  liquide  péri  usant .  la  technique  mise  en  |eu  pour  con¬ 
server  vivant  le  rein  perfusé  et  lui  accorder  une  circulation  normale 
louent  un  rôle  capital 

<  > 1 1  11e  saurait  donc  retenir  les  conclusions  émises  par  les  auteurs  qui 
ont  pratiqué  des  perfusions  du  rem  avec  des  techniques  défectueuses 
et  nous  verrons  que  seules  les  techniques  récentes  et  assez  compliquées 
ont  permis  d  étudier  d  une  façon  ipn  reste  encore  <ln  reste  criUi/miliie 
le  problème  complexe  de  la  sécrétion  du  rem. 

(tu  a  pratiqué  la  perfusion  rénale  :  d  une  part,  en  extrayant  le  rein 
de  I  organisme  et  en  le  maintenant  dans  des  conditions  experimentales 
les  plus  rigoureuses  de  tempérai  lire,  tout  en  empêchant  son  dessèche¬ 
ment  :  d  autre  part,  en  laissant  le  rem  dans  I  organisme  même  de  I  am- 

(t)  ./.  jihysiot.,  ii)o.A,  vol.  XXIX. 

(■')  \reli.  f.  i'j'/i.  jtalhol. ,  vol.  XXVI,  |>.  388. 

(3)  I  reh.  /.  exp.  1 jalh .,  vol.  XI, IX,  p.  3  -  'i. 

(P  4m.  .1 .  i>hysiol.,  iyo3,  vol.  \;  i<)o5,  vol.  Xlll;  njoS,  vol.  \\l. 


RFI  si(>.\  m: NA!  /: 


k'hi 


! 1 1 - 1 1  ion)  (>n  I  isolant  complètement  au  poml  de  vue  circulatoire,  le  rem 
conser\anl  ainsi  ses  (Connexions  nerveuses. 

L(>  liquide  |>ei •l’usa ni  est  lui-même  d  espèce  assez  différente,  tantôt  il 
>  ai;il  de  sérum  ph\ siologique,  de  liquide  de  Bmger,  de  sang  dilue, 
tantôt  de  sang  seul  soil  délibrmé,  soil  rendu  ineoagulalile  par  des  pro¬ 
cédés  divers. 

Nous  allons  étudier  successivement  : 

iu  Le  li(|iude  perfusant  ; 

:>u  Les  teelnnques  elles-mêmes  de  la  perfusion  et  les  différents  résul¬ 
tats  qu'elles  peuvent  donner. 

Nous  ferons  ensuite  une  critique  générale  des  opinions  émises. 

r  - 

LIQUIDE  PERFUSANT 


Variétés  de  liquide  perfusant.  —  l  Le  liquide  est  constitué  par  <lu 
sérum  nliysioloiiii/ue .  du  liiiuide  de  Hint/er,  ou  du  suikj  dilué. 

Nombre  d  auteurs  ont  utilisé  le  sérum  physiologique  ou  le  liquide 
de  llinger.  On  obtient  certainement  ainsi  L  écoulement  par  l’uretère 
d  un  liquide  assez  abondant. 

Ludwig  emploie  une  solution  contenant  3  grammes  de  gomme  pour 
ioo  grammes  et  i  o/o  de  NaCl.  Les  résultats  sont  négatifs. 

VI"1'  J.  (iabriels  11  i  fait  passer  pendant  \j\  d’heure  au  moins  dans 
le  rem  à  perfuser  la  solution  plivsiologique  à  0,9  0/0,  puis  elle  enlève 
le  rein  tout  en  continuant  à  perfuser  avec  du  sérum  physiologique.  Elle 
arrive  à  cette  conclusion  que  certains  diurétiques  peuvent  exercer  leur 
action  sur  le  rein  en  I  absence  de  sang,  mais  que  pour  beaucoup  d  au¬ 
tres  la  présence  de  sang  complet  dilué  est  indispensable  ;  les  globules 
rouges  isolés,  comme  le  sérum  sanguin,  privé  de  ces  globules  sont  éga¬ 
lement  sans  effet . 

Soliman  utilise  le  sang  détibrmé  en  solution  diluée.  Bainbridge  et 
E\  ans  emploient  le  sang  dilué. 

Carnot  et  Rathery  ont  comparé  l’action  des  solutions  salées  physio¬ 
logiques,  du  liquide  de  Rmger,  de  ces  liquides  additionnés  de  sang  ou 
de  gomme.  Ils  ont  montré  que  dans  tous  ces  cas  il  sc  produisait  une  di- 
iiniiation  par  I  uretère  d  un  liquide  très  clair,  très  abondant  :  3o,  io. 
07  centimètres  cubes  en  1  heure,  mais  qui  ne  / iréscnle  nullement  les 
caractères  d  un  liiiuide  de  sécrétion  :  il  s  agissait  d  une  fil  Indion  banale. 
Le  plus,  si  on  examine  les  rems  ainsi  perfusés,  on  constate  des  alté- 
l'idmns  extrêmement  intenses  des  cellules  des  tubes  contournés  (lésions 
c\ Inlogiques  marquées,  hémorragies  ultra-  et  extra-tubulaires,  gros 
Q'demes  interlobulaires). 

Pol  (  îérard  rejette  comme  défectueuses  toutes  les  observations  basées 


54 


(i  i  Arch.  inl.  de  physiol.,  juin  1 9 1 4 . 

TH.  PHYSIOLOGIE.  III  (2e  éll.). 


/•'.  R  ATM  Elt  Y 


S.H1 


Mir  lu  perfusion  du  mu  pur  le  liquide  de  Hinger  ;  il  cite  à  ce  sujet  les 
I ru \ u u \  d  <  Hiver  et  Lund.  Il  confirme  donc  pleinement  les  constatations 
précédentes.  Ilober  et  Mcvrovvski  mollirent  qu  un  rein  irrigué  par  le 
sang  élimine  le  Patent  blau,  ci*  dont  est  incapable  un  rein  perfusé. 

Le  liquide  de  ffinger,  le  sérum  physiologique,  soit  purs,  soit  addi¬ 
tionnes  de  gomme,  le  sang  dilué  sont  donc  de  mauvais  agents  de  perfu¬ 
sion  cl  doivent  cire  rejetés  (  1).  C  est  pour  celle  raison  que  nous  ne  retien¬ 
drons  pas  ici  de  nombreuses  expériences  de  perfusion  ;  elles  sont  toutes 
pour  nous  entachées  d  erreur  à  la  base.  C  est  la  critique  la  plus  impor¬ 
tante  qu  il  \  ait  à  faire,  notamment  aux  expériences  de  Mll0Julia  Gabriels. 

I  )e  moor  a  essayé  de  rechercher  les  processus  survenant  dans  le  rein 
en  comparant  les  effets  de  la  perfusion  avec  des  solutions  salées  hypo¬ 
toniques  (<>,(»  à  0,7  0  0!  et  avec  des  solutions  salées  hypertoniques 
(1.1  à  1.  »  0  01.  Il  opérait  au  moyen  d  un  pléthysmomètre  à  déverse¬ 
ment.  Il  conclut  (pie  le  liquide  est  extrait  des  cellules  en  cas  de  solutions 
hypertoniques  et  que  la  sécrétion  urinaire  est  accrue  alors  que  les  solu¬ 
tions  h\ potoniques  ont  l’effet  inverse  avec  résorption  au  niveau  des  cana- 
licules.  Nous  rappellerons  ici  les  expériences  de  Castaigne  et  ltalliery 
sur  I  osmonoeivilé  (•>')  du  Nat  11  sur  le  rem  tant  in  vivo  qufn  vitro.  Pour 
ces  raisons  nous  estimons  que  des  expériences  analogues  à  celles  de 
Di'iiiour  n  échappent  pas  à  la  critique.  Nous  nous  sommes  déjà  étendus 
Mir  ces  faits. 

Le  sang  employé  doit  être  du  sang  de  même  espèce  animale 
(ïabriels).  Pemoor  pour  la  sous-maxillaire,  de  Meyer  pour  le  foie, 
avaient  fait  la  même  constatation. 

:>"  Le  liquide  de  perfusion  est  constitué  par  du  sam).  —  On  a  utilisé 
le  sang  défibriné,  le  sang  luriidimsé  et  le  sang  citraté. 

.lacohv,  en  iSpo,  perfusa  le  rein  de  chien  avec  du  sang  défibriné, 
avec  Sobieranskv  d  obtint  une  sécrétion  très  lente  d  un  liquide  qui  con¬ 
tenait  mv ariabalenient  une  grande  quantité  de  protéines. 

Pfaff  et  \  epix-Tvrode  (  iqoil)  arrivèrent  à  des  résultats  identiques  et 
coin  lurent  à  une  action  toxique  du  sang  délibriné  ;  en  défibrinant  le 
sang  sur  I  animal  même,  I  urine  sécrétée  au  même  instant  renferme  du 
sang  et  des  protéines,  mais  ceux-ci  disparaissent  en  remplaçant  le  sang 
délibriné*  par  du  sang  normal.  Ils  essayèrent  1  birudine  sans  résultats 
meilleurs  :  PoclianL  et  Plant  perfusent  le  rein  de  lapin  avec  du  sang 
luriidimsé  m  situ.  Ih  odie  (  1  pod)  relit  les  expériences  de  Pfaff  et  Tyrode, 
nota  comme  eux  la  vaso-constrictioii  qui  s’établit  rapidement  mais  mon¬ 
tra  qu  elle  peut  être  réduite  en  ajoutant  au  sang  du  chloral  ou  du  nitrite 
d  amyle  ;  on  obtient  un  débit  de  1  b  à  iti  centimètres  cubes  en 
1  N  minutes. 

,1)  llgglrl  1 m  ■  (iracc  l’appenlieimer  H  Wallon  admettent  que  la  dilution  du  sang  avec 
1 1 1 1  liquide  de  Hinger  augmente  considérablement  l’activité  tubulaire;  il  s’agit  plutôt 
à  notre  a\is  de  lésion  tubulaire  donnant  lieu  à  une  abondance  anormale  de  liquide 
idi miné  par  le  rein. 

(■_’)  1  rrh.  mi!d.  cxp.,  jqoa. 
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llooker  ('i 1 1 ploie  également  le  sang  défibriné. 

Ihircroll  cl  Brodie  concluent  «jue  la  défibrination  nuit  à  la  sécrétion 
rénale,  par  contre  I  mcoagulabililc  par  1  emploi  de  lèles  de  sangsues 
i n 11 i io  beaucoup  moins  sur  le  processus  secrétoire. 

Slarlmg  a\ee  ses  collaborateurs  \  erney  el  Eicholl/  ulilisèrenl  égale- 
i ne n t  le  sang  défibriné  dans  leurs  expériences  lies  importantes  de  per- 
fusion  rénale.  Ils  eonstalèrcnl  comme  les  ailleurs  précédents  l’arlion 
lüxnpie  el  vaso-constrictive  du  sang  défibriné  :  dès  nue  ce  sang  atteint 
le  rein  péri  usé ,  les  vaisseaux  du  rem  se  eonlraetenl  fortement,  à  tel  poinl 
«I n  il  peut  de\emr  impossible  de  faire  pénétrer  une  seule  goutte  de  sang, 
dépendant .  ees  inconvénients  se  Irouvent  atténués  d’une  part  lorsipi’on 
fait  usage  de  sang  très  fraîchement  défibriné  ;  d’autre  part,  lorsque  ce 
sang  a  passé  un  certain  nombre  de  fois  dans  le  cœur  et  le  poumon. 

(’arnol  cl  Kalhery  ont  employé,  pour  la  perfusion  chez  le  chien,  du 
sang  de  chien  citraté  à  \  o/oo.  Pour  en  avoir  une  quantité  suffisante, 
ils  saignaient  presque  a  blanc  (pas  totalement  pour  éviter  le  recueil  du 
sang  (h*  la  fin  de  la  saignée  présentant  des  modifications  souvent  impor¬ 
tantes'  u n  premier  chien  et  ils  retiraient,  sur  le  chien  qui  devait  èl re  per- 
luse  la  moitié  environ  de  son  sang.  On  mélangeait  ces  deux  sangs. 

Lucien  Brull  utilise,  grâce  à  un  dispositif  ingénieux,  le  sanu  manu 
labié:  il  >e  serl  d  un  autre  chien  comme  agent  perfusant  el  donneur 
de  sang. 

Seules  doixenl  donc  être  retenues  comme  \ niables  l(*s  perfusions 
effectuées  avec  du  sang,  lotîtes  les  autres  recherches  sont  entachées 
d’erreur  et  nous  n’en  parlerons  pas. 

Qualités  du  liquide  perfusant.  —  Le  liquide  perfusant  u  ne  lois  choisi 
doit  remplir  encore  certaines  conditions,  quelle  que  soit  la  technique 
employée  : 

1  II  doit  être  sous  une  pression  déterminée,  avoisinant  si  possible 
la  pression  normale.  Sollmann  a  recherché  (iqoB-iqoy)  l'influence  de 
<ey  lacleurs  mécaniques  sur  la  sécrétion.  Hooker,  Richards  et  Drinker, 
Milliards  et  Plant  faisaient  usage  d’une  pompe  spéciale  ;  on  a  utilisé 
L  pouipe  de  l)ale-Sch uster,  véritable  cœur  artificiel  :  Bainbridge  et 
Kx  n  us  employaient  le  dispositif  coeur-poumons  ;  c’était  le  cœur  d'un 
'  lueii  dont  on  entretenait  la  respiration  par  un  appareil  spécial,  qui  lan- 
(.inl  dans  le  rein  extrait  de  1  organisme  d  un  autre  chien  le  sang  qui 
déterminait  la  perfusion. 

Pc  dispositif  extrêmement  ingénieux  a  été  repris  par  Slarlmg  et  ses 
collaborateurs  Verney  et  Eichholtz. 

bainbridge  et  Evans  obtiennent  ainsi  une  pression  sanguine  de 
1(,r>  millimètres  de  1 1 g . 

Starling  note  cju  en  abaissant  la  tension  artérielle  à  f\.>.  millimètres 
f  e  ''o  Je  Ilot  urinaire  cesse,  bien  que  le  sang  s’écoule  dans  la  veine  à 
n<‘  '‘fesse  de  io~  centimètres  cubes  par  minute.  A  une  tension  de 
'°fi  millimetrs  de  llg  le  flot  urinaire  se  faisait  à  la  vitesse  de  ii>.  cen- 
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lunèlres  cultes  en  10  minutes;  la  vitesse  d  écoulement  <lu  sang  étant 
de  187  par  minute.  Il  y  aurait  dune  une  tension  limite  nui  serait  celle 
où  cesserait,  le  Ilot  urinaire  chez  I  animal  intact  ;  elle  correspond  à  la 
pression  osmotique  des  protides  du  sang  (do  millimètres  de  llg). 

Le  sang  doit  passer  à  une  cilesse  donnée.  (Jushny  donne  le  chif- 
Ire  de  à  d  centimètres  cubes  par  gramme  par  minute.  Bainbridge  et 
lîvans  maintenaient  un  débit  de  80  à  98  centimètres  cubes  pour  un 
rein  de  35  grammes. 

d 0  I  .,e  sang  doit  être  constamment  ojyijéné.  La  consommation  d  oxy¬ 
gène  <pu  est  nécessaire  au  rein  et  qui  dépasse  par  gramme  de  paren¬ 
chyme  et  par  minute  celle  du  cœur,  doit  être  constamment  assurée. 

Jacoby  utilisait  un  barbotage  d  air,  llooker  un  barbotage  d  oxygène  ; 
nous  citerons  I  oxygénaleur  de  Bayliss  ;  Bainbridge,  Evans  et  Hichards, 
Plant  et  Starling  la  préparation  «  cœur-poumons  ». 

Cette  circulation  du  sang  à  lra\ers  l’organisme  d’un  chien  (Richards 
et  Plant)  ou  à  travers  le  poumon  priverait  le  sang  défibriné  des  sub¬ 
stances  toxiques  vaso-constriclives  qu  il  renferme. 

Zi”  Il  faut  éviter  toute  interru /dion  de  In  circulation.  Cushm  admet 
(pi  une  interruption  d  une  minute  suffit  à  arrêter  pendant  une  heure 
la  sécrétion  rénale.  Gulhrie  (1910)  avait  comparé  les  effets  sur  le  rem 
laissé  en  place,  de  la  simple  occlusion  de  I  artère  pour  un  temps  déter¬ 
miné  avec  l  occlusion  complète  de  l’artère  d  un  rem  enlevé,  puis  lavé 
avec  des  solutions  salées  variées;  le  rem  perfusé  était  nettement  plus 
lésé  (iue  le  rein  simplement  occlus  temporairement  et  laissé  en  place. 

Starling  remédie  à  cet  inconvénient  en  plaçant  sa  canule  par  I  aorte 
après  ligature  de  celle-ci  au-dessous  de  I  abouchement  de  I  artère  rénale 
et  en  commençant  la  perfusion  avant  d  enlever  le  rein  qui  doit  être 
perfusé.  Nous  étudierons  ailleurs  les  effets  des  ligatures  temporaires  de 
I  artère  rénale. 

5°  Le  sang  doit  être  maintenu  à  une  température  déterminée  et 
constante,  ainsi  < p  1e  le  rein  lui-même.  Cabriels  a  montré  qu  une  élé¬ 
vation  de  température  de  1  à  3°  C.  aboutissant  à  )  1  "  provoque  la  mort 
des  cellules  ainsi  que  l’avait  déjà  observé  Meyer. 

(’»"  (  )  1 1  a  beaucoup  discuté  sur  les  inconvénients  qu  il  pouvait  v  avoir 
à  faire  circuler  à  lionceau  dans  le  rein  un  sang  (pu  I  a  déjà  traverse, 
(lerlams  auteurs  (tlabriels)  ne  font  punais  repasser  dans  I  organe  un 
liquide  qui  la  une  fois  parcouru,  t  hi  peut  se  demander  si,  en  agissant 
de  la  sorte,  on  ne  s’éloigne  pus  plus  en  réalité  des  conditions  habi¬ 
tuelles  de  la  sécrétion  normale.  Le  sang  pourrait  peut-être  se  charger 
à  travers  le  rein  de  certains  éléments  qui  peuvent  avoir  quelque  inlluencc 
sur  la  sécrétion  rénale  elle-même. 
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TECHNIQUES  EXPERIMENTALES 


Nous  ne  pouvons  décrire  ici  Imites  les  techiiKpies  employées;  nous 
pu  reliend  rons  Irois  principales  qui  peuvenl.,  du  reste,  eo  ni  porter  dos 
variantes  ;  nous  allons  exposer  ces  trois  types.  \vec  la  première  terh- 
11  i« i ut* ,  imaginée  par  Bambridge  cl  Kvans(l),  et  perlecl mimée  par  Star 
)  i  1 1  o-  et  ses  collabora  leurs  \ernc\  et  Kischollz,  on  perfuse  le  rein  retiré 
de  I  organisme  tout  en  assurant  une  irrigation  de  1  organe  grâce  au 
système  «  cœur-poumons  »  si*  rapprochant  ainsi  d  un  mode  d  irriga¬ 
tion  normale;  le  deuxième  type  proposé  par  IV  (larnol  et  Batherv 
assure  la  perfusion  sur  un  rein  laissé  en  place  dans  la  cavité  abdominale 
avec  toutes  ses  connexions  nerveuses,  mais  I  irrigation  se  fait  simple¬ 
ment  sous  une  pression  constante  ;  le  troisième  type  se  rapproche  par 
certains  points  de  la  technupie  de  Shilling,  mais  il  présente  comme 
originalité  d  utiliser  un  chien  comme  donneur  de  sang.  Après  la  des¬ 
cription  de  chacune  des  Irehnnpies,  nous  exposerons  les  résultats 
obtenus  par  les  différents  expérimentateurs. 

.1.  Hamburger  (9)  et  .1 .  (lotlet  ont  repris  une  technique  de  Shilling  en 
perfusant  non  pas  avec  les  vaisseaux  rénaux-,  mais  avec  I  aorte  et  la 
veine  cave  en  aval  des  branches  rénales. 

Nous  signalerons  un  fait  intéressant  signalé  par  Demoor  et  ses  col¬ 
laborateurs  ;  le  rein  possède  deux  systèmes  veineux,  I  un  provenant  de 
la  veine  rénale,  I  autre  des  veines  coliques,  surrénales,  diaphragmati¬ 
ques,  urétérales,  lombaires  cl  des  veines  de  la  paroi  postérieure  abdo¬ 
minale,  ce  deuxième  réseau  reste  ouvert  après  I  ablation  du  rein  qui  sert 
à  la  perfusion  en  dehors  de  I  organisme!  ;  il  y  a  donc  issue  de  liquide 
perfusé  par  les  voies  collatérales,  en  dehors  du  départ  par  la  veine 
rénale. 
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Technique.  —  On  prend  trois  chiens  :  I  un  fournil  le  sang  qui  est 
delihriné  sur  laminai  Im-mème,  un  deuxième  fournil  le  rein,  un  troi¬ 
sième  enfin  est  utilise  pour  la  préparation  «  comr-pnumons  n. 

U;  Journal  Physiol.,  nue  vol.  \  I .  N  III,  p.  '7  s 
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knowlton  et  Slarling  (i )  (i g  i  2),  Patterson  et  Sterling  (1  gi  \  g  avaient 
déjà  décrit  ce  dispositif  expérimental  qui  fut  utilise'  en  i<)i/|  par  Rain- 
bridge  et  Evans  pour  la  perfusion  rénale  avec  un  résultat  discutable. 
Slarling  et  Yerney  (  •>)  en  1922  et  192.5,  puis  en  1920  Slarling  et 
Eisrliollz  (ni  reprirent  cl  améliorèrent  la  technique  et.  obtinrent  des 
résultats  intéressants  (fig.  29). 

Ils  utilisèrent  le  sang  défibriné  exclusivement,  ils  essayèrent  égale¬ 
ment  de  remplacer  le  dispositif  «  cœur- 
poumons  ))  par  une  pompe  comme 
I  avaient  fait  déjà  plusieurs  auteurs, 
notamment  Brodie  et  ensuite  Dixon. 

Par  suite  de  la  concentration  pro¬ 
gressive  du  sang  au  cours  des  expé¬ 
riences,  on  constate  au  bout  <1  un  cer- 1 
tam  temps  de  l’œdème  du  poumon, 
ce  < p  1 1  constitue  une  cause  d  erreur. 

La  pression  est  à  110,  parfois 
i/|0  millimètres  Hg  au  niveau  du 
rem . 


Urine  sécrétée.  L  urine  s’écoule i 
spontanément  entre  1  à  'io  minutes 
après  rétablissement  de  la  circulationi 
artificielle  ;  <'e  temps  mort  peut  être j1 
extrêmement  réduit  et  même  faire} 
complètement  défaut,  pour\u  (pie  la 
température  du  sang  perfusé  soit 
r  1  go  1 1  re  11  sement  maintenue. 

Mlle  est  claire,  avec  une  légère  teinte 
jaune  qui  s’atténue  de  plus  en  plus  à  mesure  (pie  I  expérience  se  pro- 


l<  mge. 

O 

Elle  est  I  rès  abonda  ni  e  il  \  a  p<  >l\  une  (Vie  1  .  d  \  \  cm"  à  S  I  il  rcs  clie/ 
le  clnen  ). 


Elle  est  hv/tolon  n/  n  c  par  rapport  au  sérum  sanguin. 

Les  /notules  n  existent  qu  à  l’état  de  traces  infinitésimales 
absenls  ;  l'hémoglobine  est  ((‘pendant  quelquefois  mise  en  évu 

Les  chlorures  sont  à  une  concentration  1res  inférieure  à 
sérum  sanguin. 

\ j  litre  et  les  sulfates  ési  on  a|oule  des  sulfates  au  sang),  so 
concentrations  uctlemenl  supérieures  à  celles  du  sang  (bien 
rieures  à  celles  r(*l couvées  chez  le  sujet  normal). 

Le  (jlncose  i  *  s  I  absent.  Cependant  le  glucose  apparaît  à  une 
tralion  plus  grandi'  (pie  celle  du  sang  lorsque  sa  concentration  - 


1111  sont 
lence. 
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dépasse  o,a5  o/o  ou  si  <>n  ajoute 

Verney). 

Les  phosphates  sont  absents  et 
dans  le  début,  de  la  perfusion . 

La  concentrai  ion  en  ions  II  est  à 
Slarling  conclut  qu  d  s’agit  bien 


de  la  phlon/.me  nu  sang  (Boer  <‘l 

rammonaïque  ne  se  retrouve  tpie 

peu  prés  égale  à  celle  du  sang, 
là  d  une  véritable  sécrétion  active. 
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Starlin °  et  scs  collaborateurs  ont  utilisé  celle  technique  expérnnen- 
talc  pour  résoudre  certains  problèmes  de  physiologie  toiicbanl  la  fone- 
lion  des  glomérulos  et  celle  des  tubes  contournés. 

\  _  Fonction  glomérulaire.  —  Us  ont  insisté  sur  les  trois  points 

suivants  : 

a)  Le  débit  miliaire  dépend  de  la  pression  sançjume .  —  La  pression 
osmotique  des  protides  du  sérum  a  une  valeur  de  •>•>  à  do  millimè¬ 
tres  |1  g  (Slarling).  Lorsque  la  pression  sanguine  s  abaisse  à  ce  clullre 
chez  l’animal  intact,  la  sécrétion  urinaire  cesse. 

Il  en  serait  de  même  en  cas  de  perfusion  :  la  pression  limite  serait  de 
/io  millimètres  de  Hg,  elle  ne  peut  être  abaissée  qu  en  diluant  les  col¬ 
loïdes  sériques  avec  une  solution  saline. 

Richards,  Barncoell  et  Bradley,  par  l’adjonction  de  faibles  doses 
d  adrénaline  dans  le  liquide  de  periusion,  élèvent  la  pression  de  perlu- 
sion  et  contractent  les  vaisseaux  eflérenls. 

b  II  existe  un  rapport  entre  le  pou reeuhuje  ou  les  <f uau 1 1 1 es  absolues 
îles  constituants  urinaires  et  la  vitesse  du  débit  urinaire. 

L  augmentation  de  tension  sanguine  détermine  une  augmentation 
du  débit  de  I  eau  et  une  augmentation  du  pourcentage  et  des  quantités 
absolues  des  chlorures;  par  contre,  on  constate  une  diminution  du 
pourcentage  et  des  quantités  absolues  d  urée  et  des  sullales. 

Lorsque  la  givcémie  atteint  o.to  o/o,  I  urine  contient  du  sucre  (Boer 
et  Verney)  (i  t  ;  dans  ce  cas  tout  accroissement  du  débit  urinaire  pro¬ 
voqué  par  une  augmentation  de  la  pression  artérielle  est  accompagne 
dune  augmentation  de  la  quantité  absolue  du  sucre  qui  apparaît  dans 
1  urine.  I)e  même,  les  changements  de  tension  alleclenl  le  débit  absolu 
et  le  pourcentage  de  sucre  dans  I  urine  apres  addition  de  pblorizoside 
((exactement  comme  si  la  givcémie  était  elevee  arldiriellemen!  au-des¬ 
sus  du  seuil  ». 

e)  Après  élimination  de  I  activité  tubulaire  dans  le  rein  des  mammi¬ 
fères,  on  obtiendrait  une  excrétion  d  urine  provenant  du  seul  (/hunéi  ule. 

Starling  et  Verney  utilisèrent  tout  d  abord  la  privation  <M  t  :  ds  pou 
'aïeul  ainsi  dans  leur  disposili!  ((  rouir  poumons  »  obtenir  pendant  un 

(i)  l)u  lloer  cl  Vrincs.  Joiira.  Physiut.,  i  o  ’  ’  ui'i.  \el,  I  VIII. 
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certain  temps  une  continuation  des  battements  du  muscle  cardiaque 
avec  une  pression  artérielle  de  1  io  millimètres  Ile;  ;  or,  le  rein  perfusé 
émettait  alors  une  urine  plus  riche  en  NaCl  et  ils  conclurent  que  «  les 
parties  actives  du  rein,  les  tubuli,  sont  graduellement  mis  hors  d  usage 
par  la  privation  d  0  ».  Mais  on  peut  objecter  qu'il  n  est  nullement 
démontré  que  la  privation  d  0,  détermine  une  altération  élective  de  la 
seule  fonction  tubulaire. 

Ils  utilisèrent  d’autre  part  le  cyanure  «  afin  d  inhiber  plus  complè¬ 
tement  les  processus  oxydants  qui  prennent  part  à  la  formation  de 
1  urine  ».  Les  expériences  de  .lungmann  sur  les  cellules  végétales,  de 
Warburg  sur  les  œufs  d  oursin,  de  Weizsàcker  sur  le  cœur  de  gre¬ 
nouille,  de  Lovait  Evans,  de  Hartree  et  Hill  sur  le  muscle  concor¬ 
dent  toutes  pour  montrer  l'influence  du  cyanure  de  potassium  comme 
inhibiteur  par  trouble  de  l’oxydation. 

En  faisant  passer  alternativement  dans  le  rein  soit  du  sang  défibriné 
auquel  on  ajoute  du  cyanure  de  sodium  (200  cm1  sang  +  4o  cm3  d  acide 
cvanhydrique  à  m/12),  soit  du  sang  défibriné  pur,  on  constate  avec  le 
sang  cyanuré  une  augmentation  du  volume  de  I  urine  sécrétée,  une 
augmentation  marquée  dans  le  pourcentage  et  les  quantités  absolues 
des  chlorures  et  une  chute  marquée  dans  le  pourcentage  et  les  quantités 
absolues  d  urée  éliminée.  Les  modifications  sont  temporaires  et  dès 
ipi  on  perfuse  à  nouveau  avec  du  sang  défibriné  seul  (après  avoir  éliminé 
le  cyanure  dans  le  rein  par  un  passage  prolongé  de  sang),  on  obtient 
un  retour  de  la  sécrétion  à  ses  conditions  normales  (en  réalité,  la  quan¬ 
tité  d  urée  remonte,  mais  n  atteint  pas  le  taux  primitif  qu  elle  avait 
avant  1  injection  de  sang  cyanuré  :  inversement  le  même  fait  se  constate 
pour  les  chlorures). 

Dans  1  expérience  de  Starling  la  perfusion  cyanurée  dura  10  minutes. 

La  perfusion  avec  le  sang  cyanuré  donne  un  filtrat  libre  de  protide, 
la  concentration  moléculaire  totale  (point  crvoscopique),  le  contenu  en 
urée,  chlorure,  sulfate,  bicarbonate,  glucose  est  identique  à  celui  du 
sérum.  La  seule  substance  trouvée  dans  le  filtrat  à  une  concentration 
très  nettement  différente  du  sérum  est  la  phênidsulfonephtaléine  :  60  à 
70  0/0  seulement  du  colorant  passe  dans  I  urine  ;  on  en  doit  conclure 
que  3 o  à  4 o  0/0  est  en  combinaison  avec  les  colloïdes  du  sérum  sous 
une  forme  telle  qu  elle  ne  permet  pas  la  tiltration. 

Marshall  avait  constaté  le  phénomène  in  vitro  dans  du  sang  de  clnen 
et  montré  que  la  proportion  du  colorant  libre  et  combiné  dépendait  de 
la  concentration  ionique  du  //Il  du  plasma.  De  llaan  pour  le  plasma 
de  lapin  trouve  un  pourcentage  plus  faible,  1  à  2  0/0  de  colorant  appa¬ 
raît  dans  l’ultra-filtration. 

Les  variations  de  la  pression  artérielle  ne  modifient  que  la  vitesse  avec 
laquelle  le  filtrat  est  formé  et  11  ont  pas  d’influence  sur  sa  composition  : 
il  v  a  une  pression  limite  au-dessous  de  laquelle  toute  filtration  cesse  : 
cette  pression  est  sensiblement  équivalente  à  la  pression  osmotique  des 
colloïdes  du  sérum. 
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I /addition  d  urée  n'a  pas  d’effet  sur  la  vitesse  du  flux  urinaire  :  l’urée 
il  a  donc  pas  d  influence  sur  la  perméabilité  de  la  membrane  Mitraille, 
puisque  la  vitesse  de  filtration  reste  constante  après  son  addition  au 
sang  circulant . 

On  peut  donc  conclure  d’après  Slarling  et  \erney  ipie  dans  le  rein 
soumis  à  la  perfusion  ryanurée,  il  ne  s’agit  que  d  un  simple  processus 
de  tiltration. 

Il  faut  remarquer  cependant  que  le  cyanure  u  est  peut-être  pas  abso¬ 
lument  dénué  de  tout  pouvoir  lésionnel  sur  le  reste  du  rem  ;  Sterling 
constate  bien  que  si  on  cesse  la  perfusion  ryanurée  au  bout  de  10  minu¬ 
tes,  on  obtient  en  reperfusant  à  nouveau  ce  même  rein  avec  du  sang 
défibriné  normal,  une  sécrétion  normale.  Mais  si  on  dépasse  ce  temps, 
on  constate  que  les  protides  apparaissent  dans  I  urine  de  plus  en  plus 
abondantes,  et  Sterling  conclut  :  «  Il  semblerait  que  les  cellules  de  la 
membrane  filtrante  ont  besoin  d  0,  non  pour  effectuer  leur  fonction  ou 
pour  exercer  des  modifications  actives  et  sélectives  sur  la  composition 
du  liquide  qui  lés  traverse,  mais  pour  maintenir  leur  intégrité  en  tant 
cpie  membrane  filtrante  colloïdale  parfaite,  imperméable  aux  colloïdes, 
mais  permettant  le  libre  passage  de  l’eau  et  des  sels  sous  la  pression 
déterminée  par  les  battements  du  cœur  ».  Vprès  quelques  heures,  on 
constate  une  diminution  graduelle  de  la  circulation  sanguine  a  travers 
le  rein,  quoique  la  vitesse  du  llux  urinaire  [misse  rester  aussi  rapide 
qu  avant,  dette  diminution  dans  la  circulation  rénale  proviendrait  d  un 
engorgement  des  glomérules  résultant  d’une  résistance  à  I  évacuation 
du  sang  venant  des  glomérules,  soit  par  construction  des  vaisseaux  effé¬ 
rents,  soit  par  obstruction  du  second  système  capillaire,  où  aboutit  le 
sang  venant  des  glomérules.  dette  stase  favoriserait  la  lillralion. 

Nous  ferons  remarquer,  d  autre  part  ,  que  le  taux  de  I  urée  et  celui 
des  chlorures  dans  les  tableaux  d  expérience  de  Slarimg,  lors  de  la 
deuxième  perfusion  de  sang  normal  après  perfusion  de  sang  cyanuré 
sont  loin  d  être  les  mêmes  «pie  ceux  trouvais  dans  la  première  perfusion 
de  sang  défibriné  simple.  Est-on  véritablement  en  droit  d  admettre  que 
le  cyanure  agit  simplement  en  troublant  I  owgénal ion  des  éléments 
cellulaires  tubulaires  et  cela  d  une  façon  purement  temporaire:'  Le 
processus  est  peut-être  beaucoup  plus  complexe. 

I».  — Fonction  tubulaire. —  Slarling  considère  que  la  formation  de 
I  urine  ne  peut  pas  être  expliquée  par  le  jeu  de  la  filtration  et  de  la 
réabsorption  portant  sur  un  plasma  de  constitution  constante  et  inva¬ 
riable.  «  Il  faut  faire  appel  à  l’existence  de  réabsorption  sélective  ou  de 
sécrétion,  ou  aux  deux  processus.  »  Il  utilise  la  perfusion  pour  trancher 
ce  problème. 

Urée-sulfates.  Sous  I  influence  de  la  perfusion  avec  sang  cyanuré. 
la  quantité  d  urée  et  des  sulfates  s'abaisse,  pour  remonter  avec  la  perfu¬ 
sion  au  nioven  du  sang  normal.  <  >n  peut  en  déduire  ce  fait  que  l’urée 
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H  les  sulfates  sont  sécrétés  activement  par  les  cellules  tubulaires  et 
déversés  clans  le  lillral  glomérulaire  par  l’épithélium  tubulaire.  Comme, 
lors  de  perfusion  au  moyen  de  sang-  cyanuré,  d  y  a  augmentation  dans 
I  élimination  de  I  eau  el  des  chlorures,  on  en  déduira  d  autre  part  que 
ces  deux  substances  sont  normalement  réabsorbées  par  les  cellules 
tubulaires.  Lu  réalité,  nous  avons  \u  < j ne  la  perfusion  du  sang  normal 
après  la  perfusion  au  sang  cyanuré  est  loin  de  donner  des  chiffres  iden¬ 
tiques  à  ceux  de  la  première  perfusion  avec  le  sang  simple  ;  les  chlorures 
restent  plus  élevés,  et  I  urée  est  loin  de  remonter  à  son  taux  primitif  ; 
s  d  est  exact  de  constater  une  modification  brusque  dans  le  rein,  indi¬ 
quée  par  Sterling  au  moment  de  la  modification  de  la  perfusion,  celte 
modification  ne  semble  pas  aussi  temporaire  qu  d  ne  paraît  l’admettre  ; 
même  après  cessation  de  la  perfusion  eva mirée,  l’urée  reste  toujours 
plus  basse  et  les  chlorures  plus  élevés  qu’avant  cette  perfusion. 

Glucose.  —  On  constate  du  glucose  dans  le  filtrat  correspondant  au 
sang  cyanuré,  d  fait  défaut  dans  le  filtrat  correspondant  au  sang  nor¬ 
mal  :  d  où  la  conclusion  que  ce  corps  est  réabsorbé  pendant  son  passage 
à  travers  les  lubiili  ;  il  en  serait  de  même  pour  les  bicarbonates. 

Phénolsulfonephtaléine.  La  phénolsulfoncphtaléine  s  accumule  dans 
les  cellules  tubulaires  qui  la  puisent  dans  le  sang.  Au  cours  d  une  per¬ 
fusion,  on  ajoute  au  sang  de  la  phénolsulfonephtaléine  et  on  sectionne 
le  rem  ;  on  prélève  de  petits  morceaux  que  I  on  agile  dans  une  solution 
salée  ;  on  constate  que  les  cellules  tubulaires  sont  bourrées  de  granules 
rouges  très  lins.  De  plus,  on  note  lors  d  une  perfusion  avec  le  sang 
chargé  en  colorant  el  secondairement  avec  du  sang  cyanuré  «pie  la 
pbénolsulfonepbtaléme  est  éliminée,  lors  de  celle  deuxième  perfusion, 
tout  d  abord  en  quantité  plus  élevée  que  celle  renfermée  dans  le  sérum, 
puis  tombe  ensuite  progressivement  à  sa  valeur  habituelle  (f»o  o/n  de 
ce  ipie  contient  le  sérum).  Sterling  explique  ce  phénomène  en  admet¬ 
tant  que  la  perfusion  avec  du  sang  normal  chargé  de  colorant  a  permis 
aux  cellules  de  retenir  ('I  d  accumuler  du  colorant  ;  or,  le  cyanure 
empêche  les  cellules  de  retenir  le  colorant  qui  se  met  dès  lors  à  diffuser 
lentement  dans  le  filtrat  au  point  d  élever  son  pourcentage  au  delà 
même  de  celui  du  sérum.  Si  on  n'ajoute  le  colorant  que  dans  le  seul  sang 
cyanuré,  le  phénomène  ne  se  produit  pas. 

(  faite  rétention  du  colorant  dans  les  cellules  tubulaires  ne  se  retrou¬ 
verait  ni  pour  I  urée  ni  pour  le  stilftife,  «pu  ne  s  accumuleraient  pas 
dans  ces  cellules  (opinion  conforme  à  celle  de  (Iiisbnv  et  Mayrsà. 

Eau.  La  st'rn'l ion  <le  I  <<m  peut  également  être  étudiée  avec  fruit 
par  celle  méthode.  Si  au  cours  d  une  perfusion  evanurée  supprimant 
la  fonction  tubulaire,  la  pression  urétérale  reste  invariable,  on  peut 
en  déduire  que  les  cellules  tubulaires  ne  jouent  aucun  rôle  dans  la 
sécrétion  normale  de  l'eau.  Si  au  contraire,  la  pression  augmente,  c  est 
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que.  dil  Starling,  l’eau  est  normalement  résorbée  au  niveau  des  cellules 
tubulaires.  Or,  e  esl  ce  dernier  phénomène  qui  se  produit. 

Starling  conclut  de  ses  expériences  t|ue  les  lubuli  modifient  le  filtrat 
glomérulaire  en  en  soustrayant  de  l’eau,  des  chlorures,  le  glucose  et  les 
bicarbonates  et  en  déversant  par  sécrétion  active  I  urée,  le  sulfate  et  la 
phénolsulfonephlaléme.  Il  a  lenlé  de  localiser  ces  diverses  fonctions 
dans  les  tabules,  prenant  pour  lia  se  la  diurèse  provoquée  par  1  urée  ; 
il  admet  que  le  long  du  tube  urinaire,  c’est  I  urée  «pu  esl  tout  d’abord 
sécrétée  ;  quant  à  la  réabsorplion  ce  seraient  les  chlorures  qui  la  subi¬ 
raient  d'abord  et  dans  un  segment  inférieur,  l’eau. 

Chlorures.  —  La  sécrétion  des  chlorures  soulève  toute  une  série  de 
problèmes. 

La  faible  concentration  en  chlorures  des  urines  ne  peut  être  modifiée, 
pour  Starling,  ni  par  le  régime  antérieur  du  chien  riche  en  chlorures, 
ni  par  1  addition  d  urée  ou  de  solution  de  Rmger,  ni  par  1  adjonction  de 
solution  de  chlorures  au  sang  de  perfusion  (2  à  5  0/0)  ;  seule  une  aug¬ 
mentation  de  la  tension  artérielle,  qui  augmenterait  le  débit  urinaire, 
élèverait  un  peu  la  concentration  chlorurée,  élévation  qui  s’expliquerait 
par  le  fait  que  la  réabsorption  11’a  pas  le  temps  de  s’exercer. 

Starling  et  Eischolfz  (1)  ont  étudie  systématiquement  la  sécrétion  des 
chlorures  et  I  influence  que  peuvent  avoir  sur  elle  le  K,  le  Ca  et  le  P. 

a.  — Influence  dk  (  1  \  et  K.  —  Si  011  ajoute  au  sang  défibriné  cir¬ 
culant  à  travers  le  système  a  Cœur-Poumons  »  des  chlorures  de  K  et 
de  Ca,  on  constate  les  faits  suivants  : 

a)  Si  I  addition  des  deux  sels  a  été  laite  en  même  temps,  on  note  au 
bout  de  20  à  00  minutes  : 

I)  une  part  :  une  augmentation  de  concentration  des  chlorures  dans 
1  urine  ;  d’autre  part  :  une  augmentation  du  débit  aqueux,  modification 
constante,  mais  moins  marquée,  cl  qui  ne  lui  esl  pas  forcément  paral¬ 
lèle. 

h)  Si  I  addition  ne  porte  que  sur  un  des  deux  sels,  on  ne  constate 
aucune  modification  ;  1  addition  de  Ca  sans  Ix  aurait  même  un  effet 
toxique  sur  le  rem  isolé,  il  provoquerait  I  apparition  dans  I  urine  de 
traces  d  hémoglobine. 

c)  Si  après  avoir  ajoute  le  l\ ,  on  ajoute  au  bout  d  une  heure  du  Ca, 
on  note  immédiatement  et  sans  la  phase  intercalaire  décrite  |>lus  liant, 
une  augmentation  de  l’excrétion  chlorurée  considérable. 

L’expérience  inverse  consistant  à  ajouter  K  après  (la,  ne  donne 
qu  une  augmentai  ion  lente  dans  la  concentration  chlorurée  analogue  à 
celle  signalée  lorsque  les  deux  sels  sont  a joulés  simultanément,  cette 
modification  ne  se  produisant  qu  avec  un  temps  mort  qui  ne  commence 

courir  «  1 1 1  ’a  près  lad  jouet  ion  du  l\ 
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Comment  peut-on  expliquer  ce  phénomène  ? 

Le  K  cl  le  Ca  semblent  doue,  lorsqu  ils  sont,  réunis,  favoriser  I  éli- 
muiiilion  du  chlorure  ;  le  K  pénétrant  dans  une  cellule  cl  \  lormanl  un 
suhslral uni  sur  le(|iicl  le  Ca  paraît  agir  immédiatement  ;  ces  sels  réaeli- 
\ ( * n I - 1 1 s  les  hormones  1 1 \  polhéliques  de  Shilling  ou  peuvenl-iL  provo- 
ipier  pur  leur  réunion  des  e  I  Ici  s  idenl  npies  à  celle  hormone:1  Le  siège 
ih‘  ce  phénomène  paraît  être  la  cidlule  lubulaire.  Shilling  cl  Kischoll/ 
démonlrenl  une  celle  action  n  esl  pas  due  à  une  mler\cniion  ^ u r  le  débil 
sanguin  (“l  sur  la  lension  artérielle  comme  1  admellenl  Korges  cl  IVi- 
lirani,  à  une  modiliealion  de  la  pression  osmolnpie  des  protides  tis¬ 
sulaires  comme  le  pensenl  llaldane  cl  lilum,  ou  des  prolides  sérnpies 
(Kllmger),  mais  relèxe  des  cellules  lulnilaires  du  rem.  fa*  K  et  le  (la 
modilieraienl  les  phénomènes  de  réahsorphon  chlorurée  :  sans  doute, 
ou  ne  peut  éliminer  romplèlemcnl ,  en  ce  <pu  concerne  I  excrétion 
aqueuse,  la  possibilité  de  modiliealion  de  la  perméabilité  glomérulaire 
sous  I  millièm  e  des  sels,  mais  il  n  en  esl  pas  de  même  en  ee  ipu  con¬ 
cerne  lexrrélion  chlorurée.  Shilling  cl  Kischoll/  se  fondent  pour  édifier 
leur  1 1 \  pol I lèse  sur  I  millièm  e  des  phosphates. 

h.  -  Im  i  i  i  nck  des  chospii  \  i  ks.  — L  urine  obtenue  par  perfusion 
contient  une  trace  de  phosphate  morganupie  dans  h*  premier  el  le 
deuxième  échantillon  :  plus  lard,  les  phosphates  sont  absents. 

Si  au  début  de  l'expérience,  on  a|oule  du  phosphate  de  sodium  au 
sang,  on  note  une  excrétion  manpiée  de  phosphate  dans  le  premier 
el  le  deuxième  échantillon,  puis  l'excrétion  cesse. 

(  lelle  absence  de  sécrétion  des  phosphates  n  esl  pas  due  à  une  inca¬ 
pacité'  graduelle  du  rem  par  lésion  des  fonctions  sécrétoires,  à  mesure 
mie  la  perfusion  se  prolonge;  si,  comme  pour  le  chlorure  de  sodium, 
on  augmente  la  pression  sanguine  de  i  10  à  ido  el  tpi  on  douille  le  débit 
urinaire  de  5  à  io  centimètres  cubes  en  à  mmules,  on  trouve  une  aug¬ 
mentai  ion  de  la  quantité  absolue  el  du  pourcentage  des  phosphates 
excrétés  ;  les  phosphates  passent  donc  par  le  glomérule  avec  tout  le 
liltrat  glomérulaire  el  obéissent  aux  lois  qui  régissent  l’excrétion  de  ce 
dernier. 

I)  un  autre  coté,  cette  disparition  des  phosphates  ne  s’explique  pas 
par  une  modification  dans  le  pouvoir  de  réahsorplion  des  liibuli,  car 
les  phénomènes  identiques  se  produisent  sur  le  rein  sain  el  sur  le  rein 
altéré  par  l  ande  lartrique. 

Cette  disparition  s  expliquerait  par  un  changement  graduel  qui  se 
produit  dans  le  sang  et  qui  porte  sur  I  élal  physique  ou  chimique  des 
phosphates. 

Si  on  a|Oiile  au  liquide  de  perfusion,  au  inomenl  de  la  période  d  exere- 
I ion  phosphatée,  du  phosphate  de  calcium,  on  \oil  se  produire  une 
chute  iuu  soi  i  de  celle  excrétion,  el  si  la  dose  de  t'a  a  ele  lorle  un 
arrêt  complet  ;  on  pourrait  admettre  que  le  (la  fai I  subir  aux  phos¬ 
phates  une  transformation  colloïdale  qui  ne  lui  perniel  pas  de  franchir 
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];,  membrane  glomérulaire.  On  sait  qu  mxersemenl  si  an  mélange 
K  -g  ('a,  mi  ai» *ulc  des  phosphates,  I  ellel  de  K  +  (  la  sur  I  excrétion 
chlorurée  cesse  de  se  produire,  (la  rl  phosphates  semblent  agir  les 
mis  ^ 1 1 r  les  attires.  Cependant,  si  on  perfuse  a\er  du  sang  exanuré,  on 
eonslate  le  passage  immédiat  des  phosphates  a  la  même  concentration 
,pie  dans  le  sang  el  cela  même  avant  «pie  les  protides  passent  dans 
l'urine,  (les  phosphates  disparaissent  dès  tpie  l«*  sang  cyanure  est  rem¬ 
place  par  du  sang  normal  délihriné. 

Starling  el  Kischoltz  concluent  tpie  si  dans  la  perfusion,  il  n  y  a  pas 
d’excrétion  de  phosphates,  e  est  tpi  il  se  forme  un  complexe  colloïdal 
calcique  non  ionisé,  complexe  tpii  n’est  perméable  à  la  memhrane  glo¬ 
mérulaire  «| u  après  action  de  sang  exanuré.  Par  contre,  chez  l’individu 
normal,  l'excrétion  phosphatée  doit  être  différente  et  se  produire  dans 
les  tuhules,  le  glomérule  n  intervenant  pas.  Il  y  aurait  là  une  différen  e 
essentielle  entre  le  liquide  de  perfusion  rénale  et  l’excrétion  normale 
d  urine. 

(les  recherches  de  Starling  sont  à  opposer  à  celles  de  L.  Blmn  el  ses 
collaborateurs  louchant  I  action  de  h  el  de  (la  sur  la  sécrétion  chloru¬ 
rée  h  el  (la  remplaçant  \a  dans  les  I issus  par  suite  de  I  antagonisme 
« 1 1 1 1  existe  entre  eux  (rêde  tissulaire  de  la  diurèse  calcique  el  potassique). 

I  cille  nrufuc  et  aUantuinc .  — (îremelsel  Bodo,  en  i  <)•»(*,  montrèrent 
que  l'introduction  du  foie  dans  la  préparation  «  hearf-lung-Kidiiev  » 
resl  il  ne  au  rein  la  propriété  d  excréter  lallantoïne  à  partir  de  I  acide 
urique,  opération  dont  il  est  incapable  sans  I  intermédiaire  de  la  glande 
hépatique. 

C.  —  Hypotonicité  de  l'urine  perfusée.  —  Starling  dans  ses  perfu¬ 
sions  note  que  I  urée  el  les  sullales.  tout  en  étant  concentrés  par  le 
rein,  ne  se  trouvent  dans  I  urine  qu  à  un  taux  beaucoup  moins  élevé 
que  chez  le  siqel  \ivant.  Quant  aux  chlorures,  ils  sont  toiqoiirs  à  une 
jaihlc  concentration,  inférieure  à  celle  du  sang. 

D  une  façon  générale,  I  urine  de  perfusion  esl  d  une  jaihlc  concen¬ 
tration  moléculaire  to talc. 

I i  ad |oik  I ion  d  urée  au  sang,  la  dilution  du  sang  ou  I  hvpereldorura- 
lioii  de  celui-ci  n  ont  aucune  millièm  e  à  ce  point  de  vue. 

Starling  axa  il  d  abord  émis  I  h  \  pot  I  lèse  qu  d  poux  ait  s’agir  d  un  élal 
arapnique  du  sang,  détermmaiit  une  excitation  des  cellules  des  tuhules 
cxlraxanl  de  I  urine  une  quantité  anormale  de  chlorures.  Il  se  basait 
sur  les  expériences  de  (lollip  el  Backiis  qui  axaient  montré  ipie  I  liv- 
perpnée  prolongée  chez  I  homme  déterminait  une  polvune  manpiée 
avec  diminution  d  acidité  et  d  ammoniaque  urinaire,  augmentai  ion  des 
phosphates  totaux.  Daxies,  llaldane  (“I  Peskell  eonslalaient  que  dans 
ce  cas,  le  pourcentage  des  chlorures  était  très  abaissé  dans  I  urine  et 
légèrement  élexé  dans  le  sang.  L  acidose  due  au  chlorure  d  ammonium 
détermine  également  une  éléxalion  de  la  (  hloriirénne  el  un  abaissement 
de  la  chlorurie  fBaird,  Douglas,  Ifaldane  el  Priestley). 

En  perfusant  les  reins  avec  du  sang  fortement  chargé  en  C0‘,  Star- 
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ling  cl  \cnic\  montrèrent  que  I  abaissement  du  CO"  11  <'*lait  nas  le  fac¬ 
teur  essentiel. 

Les  auteurs  pensèrent  alors  à  rechercher  I  action  de  /  extrait  hypophy¬ 
saire  « | u i  en  cas  de  diahèie  insipide  détermine  une  chute  de  la  polvurie 
avec  augmentation  du  pourcentage  de  I  excrétion  des  chlorures  sansaug- 
mentation  de  la  (|iianlilé  absolue  sécrétée  (\an  der  \cldcn)  ;  en  a|oulanl 
au  h(|iude  de  perfusion  de  I  exlrail  d  hypophyse  (  i  )  ils  constatèrent  une 
duninulion  de  la  polyurie  (‘I  une  augmentation  de  NaCl  en  quantité! 
absolue  el  dans  leur  pourcentage.  Cependant  ils  n  obtinrent  jamais  une 
concentration  chlorurée  de  I  urine  supérieure  à  celle  du  sérum.  Ils 
admirent  que  I  urine  de  perfusion  ressemblait  à  I  urine  du  diabète  insi¬ 
pide  :  hypotonieité  cl  exagération  <lc  la  sécrétion  atiueuse. 

Cette  hvpotomeilé  explique  I  existence  d’hémoglobine  dans  les  urines 
de  certaines  perlusions  ;  elle  pro\ lendrait  de  petites  hémorragies  rénales, 
les  hématies  subissant  I  hémolxse  par  suite  de  létal,  d  hvpotomeilé  du 
liquide  filtrant.  L  ad|onclion  de  pilmtrme  faisait  cesser  cette  hémolyse 
« p 1 1  était  remplacée  par  de  I  hématurie. 

I /  adrénaline  n’a  en  rien  la  même  action  que  I  extrait  hypophysaire 
sur  la  sécrétion  chlorurée. 

Sterling  distingue,  à  la  suite  de  ses  recherches,  deux  actions  diffé¬ 
rentes  de  I  extrait  hypophysaire  sur  le  rem. 

I  "  1  dion  sur  l'individu  normal  en  étal  de  secrétion  physiolognjue . 

(  >n  constate  une  chute  dans  le  débit  cl  le  volume  de  l’urine, 

bientôt  suivie  d  une  augmentation  des  deux  (  kmg  et  Stoland,  Knowlton 
et  Silverman,  Cuslinv  et  Lamine).  Cette  polyurie  ne  s’accompagne  pas 
d  une  augmentation  de  la  consommai  ion  en  O,  mais  d  une  élévation  de 
la  tension  artérielle. 

II  s’agirait  là  d  un  effet  vasculaire,  probablement  d  une  vaso-constric- 
Iton  de  tous  les  tissus  autres  que  le  rem. 

\ction  dans  le  diabète  insipide  el  <lans  les  reins  perfusés.  —  On 
note  une  duninulion  dans  le  débit  de  l’eau  et  une  augmentation  dans 
le  pourcentage  des  chlorures  éliminés. 

Il  s’agirait  là  d  une  action  spécifique  vraie  ^ 1 1 r  les  cellules  des  luhules. 
Si  les  cellules  tubulaires  sont  altérées  pathologiquement,  I  extrait  hypo¬ 
physaire  produit  les  seuls  ellels  de  diurèse  par  modifications  vasculaires. 

Yernev ,  en  interposant  une  tète  vivante  sur  le  circuit  perfuseur, 
démontre  <1  une  façon  definitive  I <*  rôle  de  I  hypophyse  (polvchloruric  et 
oligurie). 

CONCLUSIONS  DK  STARMNCÎ,  VKRNEY  KT  KISCIIOLTZ 

i  Le  glomériile  filtre  du  sang  les  constituants  non  protidiques  seu¬ 
lement  ; 

(i)  Celle  action  de  l’Iiy poplij.se  csl  du  reste  liés  diversemeul  admise  par  les  auleuis 
(voir  Diurétiques). 
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:>"  1/acide  cyanhydrique  suspend  I  activité  I ulji i la i re  cl  pormcl  d  ob- 
lonir  le  lillrat  glomérulaire  à  létal  pur; 

3°  L’aelion  de  I  acide  cyanhydrique  peut  être  suspendue  pourvu 
quelle  ne  soit  pas  prolongée  ; 

i  L’urée  et  les  sullates,  la  phénolsulloiiephlaléme  sont  sécrétés  par 
les  cellules  tubulaires  cl  déversés  dans  le  lillral  glomérulaire  ; 

5°  Leau,  les  chlorures,  le  bicarbonale  el  le  glucose  proviennent  du 
lillral  glomérulaire  el  sont  réahsorbés  par  les  cellules  tubulaires  ; 

ù"  Il  y  a  lieu  de  supposer  que  leau  est  réabsorbée  plus  tardivement 
ipie  le  chlorure  ; 

7°  La  faible  tonicité  el  le  faible  contenu  en  chlorure  du  perfusai  du 
rem  isolé  ne  sont  pas  dus  à  I  acapme  ; 

8”  Il  doit  exister  une  hormone  qui  régularise  l’excrétion  de  l’eau  et 
des  chlorures,  hormone  existant  dans  le  sang  et  déversée  dans  le  rem  ; 

<)'  L  addition  d  extrait  hypophysaire  au  sang  perfusé  provoque  une 
concentrai  ion  des  chlorures  dans  I  urine  et  une  diminution  de  la 
polyurie.  L  addition  simultanée  de  l\  el  (la  amène  une  exagération  de  la 
concentration  chlorurée  et  une  augmentation  du  débit  aqueux  ; 

in  Le  (la  agissant  sur  un  substratum  pour  la  constitution  duquel 
le  lx  est  nécessaire  détermine  une  augmentation  d  excrétion  chlorurée 
et  du  débit  urinaire  en  provoquant  une  diminution  de  réabsorption 
tubulaire  ; 

il'  Les  phosphates  inorganiques  diminuent  le  débit  de  leau  el  des 
chlorures  en  transformant  le  Ca  en  un  état  colloïdal  ; 

12"  \  celle  forme  colloïdale  des  phosphates,  la  membrane  gloméru¬ 
laire  est  imperméable.  L  acide  cyanhydrique  augmente  la  perméabilité 
glomérulaire  el  permet  le  passage  des  phosphates  dans  1  urine  ; 

id"  A  pression  constante,  la  caféine  augmente  le  débit  de  la  perfu¬ 
sion,  il  en  est  de  même  de  la  diurèse  et  de  la  concentration  en  NaCl 
des  urines  (Verney  et  \\  inion). 

L  urée  est  augmentée  mais  sa  conrenlralion  est  diminuée. 

La  caféine  est  diurétique  surtout  à  un  niveau  de  pression  élevé. 

Lggleton,  ( j race  kramer,  J.  IL  Eappenhenn  et  \Vm ton,  au  moyen 
•  I  un  dispositif  particulier  (lampe  el  cellule  photo-électrique  à  oxyde  de 
sélénium)  notent  I  augmentation  de  consommation  de  0“  sous  l'in¬ 
fluence  de  lelevalion  de  la  pression  arlérielle.  Elle  est  en  relation  avec 
1  augmentation  du  débit  sanguin  plutôt  qu’avec  la  diurèse. 

Ihms  la  diurèse  due  «à  I  urée  la  consommation  d  <  )  ne  bouge  pus. 
•bull  a  montré  que  la  suppression  de  la  sécrétion  du  rem  ne  modifie 
pas  les  échanges  gazeux  de  ce  rein. 


CRITIOUE  I)K  CKS  EXPERIENi  Ils 


i  La  composition  de  I  mine  obtenue  / air  lu  perfusion  dans  lu  1er  h - 
ni,jue  de  Sterling  diffère  1res  notablement  de  l'urine  normale  sécrétée 
physiologiquement.  Sans  doute  il  s’agit  d’une  véritable  sécrétion  ;  le 
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rc* 1 1 1  lait  u'inic  do  glande.  mais  le  produit  de  celle  secrétion  par  le  rein 
e\l rail  de  I  organisme  est  différent  de  la  sécrétion  normale  de  I  urine. 

Le  volume  de  I  urine  est  nellement  supérieur  au  la n x  normal. 

L  urée  esl  concentrée  par  le  rein  mais  à  un  taux  inférieur  au  taux 
normal. 

Les  chic  mires  sont  toujours  à  un  taux  inférieur  à  celui  du  sang. 

I^es  urines  oui  toujours  un  poids  moléculaire  très  nettement  infé¬ 
rieur  au  taux  normal. 

Quels  mécanismes  peut-on  invoquer  pour  expliquer  ces  caractères 
principaux. 

Volume  de  l'urine.  —  Le  volume  très  nettement  exagéré  de  I  urine, 
puisqu  il  pourrait  s  élever  à  près  de  8  litres  par  :>/|  heures  dans  certains 
cas,  constitue  pour  nous  une  des  critiques  les  plus  importantes  (pi  on 
puisse  faire  à  la  méthode  de  Sterling. 

Chaque  fois  que  nous  avons  noté  au  cours  d  une  perfusion  de  très 
grosses  polvuries,  nous  avons  constaté  des  altérations  du  rein  à  I  examen 
histologique.  Sans  doute  ce  chiffre  de  8  litres  ne  constitue  pas  un  chif¬ 
fre  habituel  mais  une  sécrétion  de  h  à  ~  centimètres  cubes  par  io  minu¬ 
tes  est  dans  les  expériences  de  Sterling  une  movenno  souvent  obtenue  ; 
si  nous  reportons  ce  cloître  de  ~  centimètres  cubes  à  la  sécrétion  de 
chaque  rem  et  à  •>  \  heures  cela  nous  donne  une  sécrétion  de  i . d  \  i  cen¬ 
timètres  cubes  par  •>  \  heures,  chiffre  qui  dépasse  licitement  la  moyenne 
de  la  sécrétion  normale  du  chien.  Cette  polvurie  doit  en  partie  au  moins 
provenir  de  l’emploi  de  sang  défibriné;  d  autre  part  le  rem  est  privé 
de  toute  connexion  nerveuse  ;  il  est  placé  en  dehors  de  I  organisme  dans 
un  entonnoir,  circonstances  qui  diffèrent  encore  nettement  d  une  sécré¬ 
tion  normale. 

H  y  potonicité  urinaire.  —  Shilling  a  Im-mème  recherché  les  raisons 
1 1 1 1  on  pouvait  mxoquer  pour  expliquer  les  dillérenccs  entre  I  urine  per¬ 
fusée  et  I  urine  sécrétée  normalement.  Les  hxpolhèses  qu  d  emel  sont 
intéressantes  ;  celle  anomalie  dans  la  sécrétion  du  rein  perluse  tiendrait 
essentiellement  à  ce  fait  que  le  rein,  dans  la  technique  de  Shilling,  esl 
parcouru  par  du  sang  soustrait  à  I  organisme  et  ne  restant  pas  en  con¬ 
tact  avec  lui.  Shilling  rappelle  les  expériences  de  llichard  et  Plant  i  . 

(  les  ailleurs  éliminent  la  délibrinal ion  comme  cause  de  celle  absence 
de  concentration  chlorurée,  car  ils  rapportent  des  expériences  ou  en 
délibrmanl  le  sang  d  un  chien  et  en  le  faisant  circuler  a  nouveau  dans 
son  organisme,  ils  ont  pu  obtenir  une  concentration  normale  des  chlo¬ 
rures.  llichard  et  Plant  perfusent  le  rem  de  lapin  in  situ  au  moyen 
d  mie  pompe,  I  animal  étant  éviscéré  ;  le  sang  s  oxygénait  dans  les 
propres  poumons  de  l'animal  et  venait  en  contact  intime  avec  les  tis¬ 
sus.  |)ans  ces  conditions,  le  rem  a  été  capable  de  concentrer  le 
Sterling  et  Eischoltz  reprirent  cette  expérience  d  une  laçon  différente. 

(i)  Am.  Jonrn.  physiol.,  J922,  vol.  LIX. 
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Ils  utilisaient  le  sang  <1  un  chien  rendu  incoagulable  en  le  défibrmant 
et  faisaient  repasser  apres  la  perlusion  le  sang  sortant  du  rein,  par  tout 
1  organisme  de  ce  deuxieme  chien.  Le  sang  de  la  perfusion  traversait 
donc  totalement  I  organisme  d  un  chien  et  cependant  on  ne  constatait 
aucune  modification  dans  I  absence  de  concentration  des  chlorures. 
Shil  ling  pense  cependant  < pie  celte  faculté  de  concentrer  le  NaCl  provient 
de  ce  lait  ipie  le  sang  circulant  dans  I  organisme  se  charge  d’une  sub¬ 
stance  hormonique  qui,  apportée  au  rein  par  le  sang  circulant,  «  le 
préviendrait  de  létal  des  tissus,  de  leur  contenu  en  eau  et  en  NaCl, 
déclancherait  ainsi  le  degré  de  réabsorption  en  l’adaptant  à  chaque 
instant  à  1  état  de  l’organisme  ». 


L  élimination  de  NaCl  est  une  élimination  indirecte.  Rohmann,  Lân¬ 
der  Brunton,  Yeil  montrent  (pie  l’élimination  d’une  dose  de  NaCl 
donnée  se  produit  alors  qu’au  même  moment  il  n'y  a  pas  grande  diffé¬ 
rence  entre  les  chiffres  d’hydrémie  et  de  chlorurémie  et  les  chiffres 
normaux.  Haldane  et  Priestley  notent  que  1  énorme  diurèse  occasionnée 
par  I  ingestion  d  eau  ne  dépend  pas  de  la  dilution  générale  du  sang. 

Ijes  éliminations  salée  et  aqueuse  seraient  en  grande  partie  indépen¬ 
dantes  1  une  de  1  autre,  et  aucune  d’elles  ne  dépend  d’un  changement 
quelconque  de  leur  concentration  sanguine.  Line  concentration  artifi¬ 
ciellement  très  élevée  de  NaCl  dans  le  sérum  est  incapable  par  elle-même 
d  amener  un  accroissement  de  1  élimination  chlorurée. 

Cette  action  hormonique  des  tissus,  concernant  la  concentration  des 
chlorures,  agirait  donc  en  réalité  sur  le  seuil  ;  elle  pourrait  être  inhibée 
par  1  ingestion  de  grosses  quantités  d’eau  amenant  l'excrétion  d  urines 
très  peu  concentrées  ;  on  assisterait  là  à  une  inhibition  des  processus 
hormoniques  normaux  par  la  formation  peut-être  de  substances  inhi¬ 
bant  les  hormones  par  suite  du  passage  du  liquide  hypotonique  à  tra¬ 
vers  la  paroi  intestinale  ou  le  foie. 

La  fonction  primitive  du  rein  serait  d  économiser  les  chlorures, 
comme  chez  les  vertébrés  inférieurs  (le  pourcentage  des  chlorures  uri¬ 
naires  est  chez  eux  toujours  au-dessous  de  la  concentration  sanguine). 
Chez  les  mammifères,  cette  fonction  de  réabsorption  tubulaire  est  mise 
en  échec  par  les  hormones. 

Nous  pourrions  rapprocher  de  l  action  hormonique  de  l’hypophvse 
sur  la  cellule  tubulaire,  celle  de  l’extrait  pancréatique.  De  Meyer  (i) 
admet  qu  en  perfusant  le  rein  avec  de  l’extrait  pancréatique,  on  agirait 
sur  les  propriétés  du  rein  en  ce  qui  concerne  l'élimination  du  glucose. 
L  extrait  hypophysaire  agirait  sur  le  seuil  de  l'eau  et  du  NaCl,  l’extrait 
pancréatique  sur  celui  du  glucose.  Nous  avons  refait  les  expériences  de 
de  Meyer  sans  pouvoir  obtenir  les  mêmes  résultats  que  lui. 

Suppression  physiologique  de  Faction  tubulaire.  —  Sterling  et  Ver- 
ncy  admettent  «pie  le  sang  cyanuré  abolit  la  seule  fonction  tubulaire. 


v1)  Arch.  Inl.  physiol.,  1909-1910. 
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t  ’c  fuit  u  csl  j  ni  s  uhsol  n  m  rn  I  certain .  Les  auteurs  eux-momes  reconnais¬ 
sent  (fii  ;t 1 1  boni  de  10  inimités,  celte  action  élective  cesse  et  la  mem¬ 
brane  glomérulaire  est  elle-même  loiicliée  pms(|ue  les  protides  passent 
dans  I  urine,  t  )r  Shilling  lui-même  avec  Lischollz  a  montré  <pie  le  sang 
rvanure  permettait  le  passage  des  phosphates  alors  rpic  les  protides 
étaient  encore  retenus;  il  s'ensuit  «pie  h'  sang  evanuré  intervient  sur 
le  glomérulc  avant  meme  < j u c  les  protides  passent.  Les  déductions  très 
intéressantes  de  Starlmg  concernant  les  fonctions  tubulaires  et  glomé¬ 
rulaires  ne  sont  donc  pas  à  I  abri  de  toute  critique. 

Starlmg  et  ses  collaborateurs  sont  obligés  de  conclure  à  une  différence 
essentielle  entre  le  liquide  de  perfusion  et  la  sécrétion  normale  de 
I  urine  ;  le  mécanisme  en  est  différent,  comme  on  peut  s  en  apercevoir 
avec  les  phosphates. 

Ces  faits  enlèvent  dès  lors  une  certaine  valeur  aux  conclusions  de 
Starlmg,  relatives  aux  sièges  de  sécrétion  des  différentes  substances  par 

le  rein. 


PERFUSION  DU  REIN 
TECHNIQUE  DE  CARNOT  ET  RA  THERY 

Les  auteurs  (  i  )  utilisent  une  technique  assez  différente  de  la  précé¬ 
dente. 

i°  Le  rem  reste  en  place  dans  le  corps  de  1  animal  — -  on  le  soustrait 
simplement  à  la  circulation  en  abouchant  artère  el  veine  à  des  canules 
en  rapport  avec  le  liquide  perfusant  —  une  canule  est  également  placée 
dans  I  uretère.  On  a  soin  d’autre  part  d’isoler  complètement  le  rein 
du  reste  de  la  circulation  en  sta  tionnant  les  branches  vasculaires  parlant 
de  la  capsule  rénale  ou  se  rendant  des  organes  voisins  dans  le  rem  (•>)  ; 

I  organe  reste  donc  uniquement  en  rapport  avec  I  organisme  de  l’animal 
par  ses  rameaux  nerveux  ; 

:»,J  Le  liquide  perfusant  est  constitué  par  un  sang  de  chien  citralé  à 
i  o/oo.  Pour  t‘ii  avoir  une  quantité  suffisante  on  saigne  à  blanc  mil 
jeune  chien  assez  gros  et  on  prélève  encore  sur  le  clnen  qui  sera  per- 1 
l'usé  la  moitié  environ  de  son  sang.  Cette  saignée  insensibilise  reinar- 1 
quablemcnt  I  animal  et  permet  d  év  i  ter  l’emploi  d’un  anesthésique,  I  ani- 1 
mal  restant  inerte  pendant  toute  la  durée,  parfois  assez  longue,  de 
I  expérience  ; 

(n  Soc.  Biol.',  ('.a mol,  Halhcry,  Laurent  Gérard  cl  M110  Moissonnicr,  .»  mars,| 
i  ■  mars,  aS  mai,  :?3  juillet  1921,  :<4  juin  1922;  J.  Patli.  < jcn.,  n°  3,  i{y.>.5,  p.  6a5.| 
(2)  Il  csl  certain  que  les  ruptures  veineuses  ainsi  produites  expliquent  en  partiel 
la  déperdition  de  liquide  au  cours  de  la  perfusion  cl  son  irruption  en  dehors  du  rein , i 
la  perle  est  liés  variable  suivant  les  animaux,  elle  est  relativement  facile  à  calculer. 
En  arrachant  les  petits  vaisseaux  on  fait  déjà  une  certaine  hémostase. 
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\  l^xn  ni  i li  j  >i' 1 1 1 1  si  oi  i .  I  i  <i  |  ipa  rei  I  se  r<  impose  de  deux  longs 

llacons,  relies  I  mi  ;i  I  autre,  en  communication  avec  un  manomètre  à 
mercure  t'I  maintenus  dans  un  bain-marie  à  température  constante  : 
un  1 1 ici  i nomel i (■ ,  | * I < uigea 1 1 1  dans  le  li(|uide  perluse,  doil  1 1 1 a i'< | ii(*r  ■  ><)  1 
pendant  toute  la  durée  de  l’expérience  ;  la  pression  rc.de  à  iN-an  <en- 
limelres  de  llg.  Le  vase  I  esl  une  sorle  de  sas  ipu  perniel  de  renouveler 
le  sang  sans  elianger  la  pression  :  il  reçoit  le  sang  défibriné  ou  cil, raté, 
qm  libre  à  travers  une  bourre  d'ouate  de  verre.  Luis  on  interrompt  la 
communication  avec  l'entonnoir  :  et  à  l'aide  d'une  poire  de  Richardson 
et  d  un  jeu  de  robinets,  on  fait  passer  le  liquide  oxygéné  dans  le  vase  II. 
d  où  il  se  rend  a  un  tube  111  où  sa  température,  sa  pression,  son  oxygé¬ 
nation  sont  contrôlées,  et  où  l'on  peut  ajouter  diverses  substances  à 
expérimenter  :  de  là  il  se  rend  à  la  canule  artérielle.  \  la  sortie  du  rein, 
il  est  recueilli  pai  la  canule  veineuse  et  se  collecte  dans  un  récipient 
gradué  I\  où  sa  quantité  par  minute  peut  être  mesurée  pour  établir  le 
débit  sanguin  :  il  est  alors  remis  dans  I  entonnoir  surmontant  le  vase  I, 
et  est,  a  nouveau,  recJiaulle,  oxygéné  et  nus  sous  pression.  (  )n  peut 
ainsi  facilement  se  rendre  compte  du  débit  sanguin  ;  les  dosages  divers 
sont  faits  sur  des  prélèvements  successifs,  qu’il  est  très  facile  d’effectuer 
à  1  entrée  et  à  la  sortie  du  rein. 

Cette  technique  a  l'avantage  de  permettre  la  mesure  du  déhit  san- 
9uul  rl  I  analyse  de  / irises  fréquentes  :  les  quantités  de  sang  passant 
à  travers  le  rein,  peuvent  être  comparées  à  chaque  instant  aux  quantités 
sécrétées  et  donnent  le  rendement  sécrétoire  du  rein  en  eau.  en  sels, 
en  urée,  etc.  Elle  a,  par  contre,  l'inconvénient  d'établir  la  circulation 
sous  pression  constante,  sans  pulsations  :  or  Larny,  Mayer  et  Ralhery 
ont  montré  l’importance  des  pulsations  glomérulaires,  le  glomérule 
agissant  comme  une  sorte  de  pompe  qui  joue  un  rôle  pour  la  progres¬ 
sion  de  I  urine  dans  les  tubes  uririifères  :  on  peut,  il  est  vrai,  facilement 
imprimer  a  notre  appareil  des  différences  rythmiques  de  pression. 

Nous  noterons  que  le  débit  circulatoire  à  travers  le  rein,  à  pression 
constante  (20  centimètres  de  lïg)  est  réglé  par  le  rein  bu-mèrne  :  or 
«c  débit  est,  semble-t-il,  très  inferieur  au  débit  sanguin  normal.  De  ce 
lait,  nous  observons  une  circulation  au  ralenti  qui  facilite  l’étude  des 
phénomènes,  mais  modifie  peut-être  le  débit  urinaire.  Comme  incon¬ 
vénient  de  cette  méthode,  nous  indiquerons  que  la  canule  veineuse 
exige  une  grande  surveillance  :  car  la  veine,  peu  rigide,  se  coude  faci¬ 
lement  :  dou  modification  du  débit  et  œdème  du  rein,  ce  qui  altère 
beaucoup  les  résultats.  Un  autre  inconvénient  est  la  tendance  du  sang 
a  se  inélhémoglobiniser.  fl  faut  veiller,  d’autre  part,  à  ce  que  l’incoa- 
gulabihlc  persiste  et  à  ce  que  la  viscosité  cl  1 1  sang  n  augmente  pas. 

Uans  un  certain  nombre  d’expériences  (et  sans  que  nous  ayons  pu 
toujours  en  saisir  la  raison),  la  sécrétion  ne  s’est  pas  établie  ou  a 
•  esse  au  cours  de  1  expérience,  1  examen  histologique  n  indiquant  pas 
a  cause  de  cet  échec. 

-Mais ,  le  plus  souvent,  la  sécrétion  est  très  satisfaisante  :  l'urine  est 
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|;iiiik\  lion  albumineuse,  non  hématique.  ( I  est  là  le  critérium  néces¬ 
saire  il  une  bonne  expérience  ;  car  Ionie  urine  de  perfusion  albumineuse 
ou  hématique  doit  être  rejetée  comme  ne  représentant  pas  un  travail 
sécrétoire  normal  du  rem. 

RÉSULTATS  CONCERNANT  LA  SÉCRÉTION  DES  REINS  PERFUSÉS 

Nous  croyons  bon  de  donner  la  définition  de  certains  termes,  une 
permet  de  fixer  la  technique  précédente  en  rendant  aisée  la  comparaison 
constante  des  volumes  et  de  la  composition  du  liquide  perfuseur  d  une 
pari,  de  I  urine  sécrétée  d  autre  pari. 

La  concentration  représente  le  chiffre  de  dosage  des  principaux  élé- 
menls  (eau,  urée,  NaCl,  glucose)  rapporté  à  1.000  centimètres  cubes 
de  sang  ou  d  urine. 

La  vitesse  de  perfusion  csl  caractérisée  par  le  chiffre  exprimant  le 
nombre  de  centimètres  cubes  passant  à  travers  le  rein  dans  l'imité  de 
temps  ;  la  vitesse  de  sécrétion  représente  le  nombre  de  centimètres  cubes 
d  urine  par  unité  de  temps.  Nous  calculons,  le  plus  souvent  ,  la  \  liesse 
horaire  de  perfusion  et  de  sécrétion. 

Les  débits,  saiKjuin  et  urinaire,  des  diverses  substances  (eau,  urée, 
sels,  sucre)  sont  obtenus  en  multipliant  la  concentration  par  la  vitesse. 

Le  rendement  qui,  dans  certaines  de  nos  expériences,  représente  le 
chiffre  le  plus  expressif,  est  le  nombre  de  centimètres  cubes  ou  de 
grammes  sécrétés  par  un  litre  de  liquide  perfuseur  :  e  est  donc  le  rapport 
entre  la  quantité  sécrétée  et  la  quantité  perfusée  dans  un  même  temps, 
multipliée  par  i.ooo(pour  ne  pas  traîner  de  chiffres  décimaux  i  :  c'est 
le  rapport  des  débits,  pour  l’eau  et  pour  les  divers  éléments  (urée,  Natil, 
chlorures),  (le  rendement  exprime,  d  une  façon  très  simple,  1  intensité 
du  travail  sécrétoire  du  rein  et  a  I  avantage  (puisqu  il  s  agit  d  un  rap¬ 
port)  d  éliminer  le  facteur  temps,  (le  rendement  exprime  la  même  idée 
(pie  le  mol  diurèse,  dont  nous  ne  nous  servirons  pas,  parce  qu  imprécis 
et  ne  s  appliquant  qu'à  I  ensemble  de  la  sécrétion.  Une  augmentation 
ou  une  diminution  de  rendement  en  eau,  en  urée,  en  sels,  en  sucre, 
indique  une  modification  en  plus  ou  en  moins,  du  travail  sécrétoire 
du  rem. 

I  n  autre  facteur,  fort  utile  pour  apprécier  ce  travail  du  rem,  est  le 
rapport  îles  concentrations,  très  facile  à  calculer  dans  nos  expériences 
et  (lui  leur  donne  leur  valeur. 

A .  —  N  K  Cl!  É  7  /  ON  A  Q  UE  US  E 

Nous  avons  cherché  à  établir  le  débit  et  le  rendement  de  1  eau ,  au 
cours  des  perfusions,  suivant  la  qualité  du  liquide  : 

i  1  Lu  utilisant  le  sang  comme  liquide  pcrlusé,  sans  addition  d  autres 
substances  que  le  citrate  de  soude. 
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La  moyenne  du  débit  urinaire  horaire  est  de  7  cm'  G  ;  celle  du  ren¬ 
dement  de  5,i. 

D'après  ces  chiffres,  avec  une  meme  pression  el  une  même  tempéra¬ 
ture,  le  débit  et  le  rendement  sont  1res  \ariables  d  un  animal  à  l’autre, 
et  aux  différents  temps  d’expérience,  puisque  le  débit  varie  en 1 1  e  i,:> 
et  •>•>.■>  (moyenne  7  cm'  G  par  heure)  et  le  rendement  entre  0,77  cl 
18,0  :  la  moyenne  étant  pour  w  \  expériences  de  5  cm  1  d’urine  pour 
i  litre  de  sang  passant  à  travers  le  rem.  Les  gros  débits  sont,  d’ailleurs, 
suspects  et  doivent  être  éliminés  comme  indiquant  plutôt  une  nilration 
qu  une  véritable  sécrétion. 


Ifélnls  cl  rendements  à  des  temps  différents  de  la  perfusion 
chez  le  meme  animal. 


,re 

prise 

.  .  6 

3 . 1 

re  prise 

. 4,8 

4,6 

,,e 

» 

•  •  8/| 

/  j 

>°  » 

.  .  .  .  1 3 ,8 

10,7 

I™ 

» 

•  •  8,4 

4,9 

ro  » 

•  •  •  •  19,8 

6.8 

<;e 

» 

.  .  12 

7 

ie  » 

i5,G 

—  f 

7*  1 

,re 

» 

.  .  3,8 

1,9 

ro  » 

6, b 

1  '9 

» 

i5,G 

10,8 

>°  )> 

.  .  .  .  9 

/|  .9 

lrc 

» 

.  •  5,4 

5,7 

10  » 

1 3 , 2 

8 

2e 

» 

.  .  ”  ,2 

10,2 

»*'  )> 

6,6 

4 

Le 

déi 

lit 

et 

le  rendement  aiiüinentenl 

habituellement  à  la  de 

uxicme 

'ISO 

.  11 

V 

a 

presipie  1 0 1 1 1 

ours,  au 

début  de 

la  perfusion,  un 

temps 

amorça 

go 

d< 

la  sécrétion 
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mm  i rit v  lors  de  l;i  première  perfusion.  (les  différences  de  rendement  au 
eom  s  dune  même  expérience  compliquent  Iteaucoup  la  comparaison 
des  résultats. 


Perfusion  ries  rieur  reins  chez  le  même  animal. 

\oici  une  expérience  caractéristique  : 

Débit  Rendement 

Hein  <1  roi I .  a.T./i  7, S 

Hein  gauche .  a/|,6  7,0 

Dans  cette  expérience,  débit  cl  rendement  onl  été  identiques  avec  les 
rems  droit  et  gauche. 


San <j  modifié. 

a)  Perfusion  avec  iltt  sanr/  tlilué.  - —  Le  liquide  perfusant  est  du  sang 
dilué  fortement  avec  du  sérum  physiologique  (5,  (>,  8  fois).  Le  débit 
est,  en  général,  considérable  :  en  1  heure,  on  note  des  chiffres  de 
r>~  centimètres  cubes,  de  t\o  centimètres  cubes,  de  do  centimètres  cubes. 
Les  rendements  sont  trop  élevés  :  le  rein  manifeste  une  certaine  ébau¬ 
che  ;  !  •  ■  sécrétion,  mais  il  agit  aussi  à  la  façon  <1  un  simple  filtre.  Dette 
feclinique  11  est  donc  pas  à  retenir. 

b)  Perfusion  arec  <lu  santj  additionné  à  la  fois  durée,  rie.  Nui  U.  de 


</l lieuse  (.1/ 1 .000 

).  Lu 

coni|)aranl  les  résultat 

s  des  perfusions  avec 

du  sang  normal, 

puis  ave< 

du  sang  adcl 

itionné  ( 

1  urée,  de  NaDl  et  de 

glucose  (à  .S  0/00),  enfin  à 

nouveau  avec 

du  sang 

normal ,  < >n  a  les  elnf- 

1res  suivants  : 

Débit  Rendement 

Sang  normal. 

r>\  10, 2 

Même  sang  avec 

urrr,  »*liicost\  IV i(  !l  i  ’>  0  j oü 

3o,6  46 

Sang'  normal. 

a 5, 2  2 S 

L'adjonction  de  ces  corps  a  produit  une  augmentai  ion  immédiate  cl 
considérable  du  débit  e!  du  rendement.  Le  retour  au  sang  normal  dans 
une  troisième  perfusion  réduit  ces  ebilfrcs  et  les  rapproche  des  pre¬ 
miers  ;  mais  il  reste  probablement  encore  dans  le  rem  un  peu  des  sub¬ 
stances  ajoutées  à  la  deuxieme  expérience  :  <1  ou  I  élévation  des  troisièmes 
ebilfrcs  par  rapport  aux  premiers. 

c)  Perfusion  avec  ilu  sam /  uréifié  i  \  gr.  •><>  0/00)  sont  a|oulés  au 
sang  ). 

Le  dé  lui  cl  le  rendement  sont ,  en  général,  plus  élevés  qu  avec  le  sang 
pur,  une  troisième  perfusion  donnant  avec  le  sang  normal  un  débit  et 
un  rendement  identiques  à  ceux  de  la  première. 

d)  Pet  fusion  aeee  du  santf  tflucosê  (•.>,(»  et  l<)  grammes  de  glu¬ 
cose  o/no). 
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Drl.il  et  rendement  sont  1res  élevés,  surtout  avec  addition  de  tories 
doses  de  glucose  : 


Prliil 

Ile  iule  men! 

Sang  pur  . 

1 ,8G 

0,98 

Sang  +  a  grammes  de 

glucose. 

/j  ,afi 

3,0 

Sang  pur  . 

5,  a  8 

5,5:) 

Sang  +  f.  grammes  .le. 

glueosc. 

1  fi  ,8 

22/1 

Sang  pur  . 

n  ‘A 

/,,5 

Sang  H-  ii)  grammes  <  1* 

glucose 

0,8 

SÉCRÉTION  D  URÉE 

DE  CHLORURE 

DE  SODIUM , 

DE  GLUCOSE 

POUVOIR  DE  CONCENTRATION  DU  REIN 


1°  IJrke 


L’urée  est  une  snl.slanec  sans  seinl,  dont  il  est  inl(*rcssanl  de  eoin- 
parer,  dans  le  sang  et  I  m  ine,  la  coneenlration,  le  délai  el  le  rendement. 

a')  1  vec  du  san</  pur,  d  existe  une  élévation  1res  marquée  île  la  en n- 
eenl ration  <le  l’urée  dans  l’urine.  Voici  quelques  ehillres  indiquant  les 


pourcentages  d  urée  dans  le  sang  et 

urine, 

rapportés  à  1 

.000  : 

Sang  Urine 

Sun;/ 

Urine 

Sun  g 

Urine 

0,20  1,09 
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.  M 
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0 , 25 
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0,29  o,5i 

0,24 

2,53 
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CO 
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1,22 

lie  débit  et  le  rendement  sont  x  a  ri 

iblos  et 

n’olfrent  pas 

autant  d  in- 

térêt. 

L’urée  suint  une  concentration  très  nette ,  qui  est  caractéristique  de 
l’ activité  sécrétoire  du  rein. 

Au  cours  d  une  même  expérience  riiez  1»*  même  animal,  mais  avec 
des  perfusions  successives,  la  concentration  est  toujours  moins  forte 
dans  la  deuxième  perfusion  que  dans  la  première  :  mais  elle  reste  supé¬ 
rieure  à  celle  du  sang,  le  rem  concentrant  toujours  I  uree. 
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2,  l4 
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0,84 

0,27 

o,5i 
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o,44 

S  a  n  g 

Urine 

0 , 28 
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0,27 

0,32 
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La  valeur  de  celle  coneenlration,  calculée  pour  la  deuxieme  perlu- 
sion,  est  respectivement  de  (il  0/0,  <i,i  0/0,  \  \  0/0,  ■>:>  0/0,  100  0/0 
et  >1  0/0.  Kilo  est  donc  assez  différente  d  un  sujet  à  I  autre.  Mais  la 
concentrai  ion  existe  dans  tous  les  cas. 

Le  dél.it  et  le  rendement  varient  d  un  animal  à  I  autre  el  celle  varia¬ 
tion  11e  se  fait  pas  toujours  dans  le  même  sens. 

li)  L  cr  du  samj  uréifié  (addition  de  \  gr.  00  d  urée  pour  1.000  de 
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sang),  nous  avons  obtenu,  dans  16  expériences,  une  concentration  en 
urée  très  marquée  dans  I  urine.  Les  différences  enlre  les  première  et 
deuxième  perfusions  sont,  ici,  beaucoup  moins  sensibles,  en  raison  de 
l’élévation  du  taux  de  1  urée  (qui  évite  peut-être  la  cause  d’erreur  tenant 
à  l’existence  d’urine  ancienne  dans  le  rein  au  cours  de  la  première  per¬ 
fusion).  Par  là  même,  les  chiffres  de  concentration  uréique  sont  très 
remarquablement  expressifs. 
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Le  fait  capital  à  retenir  est  que, 

2  concentre  du  sauf)  dans  l'urine. 

dans  toutes 

nos  expériences, 

l  uree 

2°  Chlorures 


Les  chlorures  sont  des  substances  à  seuil,  dont  le  régime  de  sécré¬ 
tion  est,  par  conséquent,  différent  de  celui  de  1  urée. 

a)  Avec  du  sang  pur,  et  chez  des  animaux  dillérents,  la  concentration 
subit  des  variations  de  sens  variable. 

Dans  certains  cas,  les  chlorures  sont  à  un  taux  moins  clerc  dans 
l'urine  que  dans  le  sang  : 
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Au  cours  d’une  même  expérience,  la  concentration  est  un  peu  moin¬ 
dre  lors  de  la  deuxième  prise  que  lors  de  la  première.  Mais  elle  reste 
inférieure  à  celle  du  sang  au  moment  de  la  deuxième  prise. 


Dans  d’autres  ca 

S,  la 

concentration  en  chlorures  est  plus 
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urine  que  dans  le 

sang 
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Les  débits  oscillent  entre  0,007  et  o,idi. 
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Le  rende 

ment  varie, 

avec  des 

chiffres  extrêmes, 

de  2  et 

iM. 

Débi  t 

Rendement 
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Ilendrmnil 
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0,o32 
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On  peut 

donc  admettre 

que  h 

s  urines  éliminent 

les  chlorures  à  un 

taux  t le  concentration  tantôt  supérieur  et  taillât  inférieur  à  celui  ilu  sang, 
conformément  à  ce  <|ui  peut  se  produire  dans  la  sécrétion  normale. 

Le  débit  a  été  presque  constamment  plus  élevé  dans  la  deuxième  per¬ 
fusion  <pie  dans  la  première,  ainsi  que  le  rendement  : 


b)  Avec  le  sang  modifié,  on  obtient  des  résultats  de  même  sens  ; 
i°  Avec  le  sang  urêifiê  notamment,  on  a  des  rendements  élevés,  avec 
abaissement  de  concentration  dans  1  urine  ; 

2°  Avec  le  sang  hyperchloruré,  on  constate  toujours  une  déconcen¬ 
tration  des  chlorures  dans  l'urine,  une  augmentai  ion  du  débit  et  un 
rendement  assez  élevé. 


Concentration 


hvperchl 


Sang 

Urine 

Débit 

Rendement 

8,o4 

7,24 

o,o3 

9,7 

6 ,34 

5,4o 

0,108 

8,7 
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8,78 

o,ioS 

18,8 

6,78 

5,53 

0,1  oS 

4,i 

deux 

expériences  nous 

avons  perfusé  d 

abord  avec  du 

sanu' 


(  H  UIT 


puis  avec  du  sang  moins  chloruré.  I  )n  constate  toujours 
une  déconcentration  des  chlorures  dans  l’urine,  mais  le  rendement  et 
le  débit  baissent  immédiatement  avec  le  sang  moins  chargé  en  NaCl . 

3°  Avec  le  sang  hyperglucosé  (q/i.ooo),  on  observe  encore  une 
déconcentration  des  chlorures  dans  l’urine,  avec  augmentation  du  débit 
et  du  rendement. 


Concentration 


Sang 

Urine 

Débit 

Rendement 

ire  perf . 

5,4o 

4,08 

o,i54 

10,4 

2e  »  . 

5,4o 

3,88 

0,198 

23,6 

On  peut  donc  conclure  que 

le  rein  dé 

concentre, 

le  plus  gé 

néralemenl 

les  chlorures,  du  sang  à  l’urine  ;  le  phénomène  étant  de  même  sens  et 
renforcé,  avec  élévation  du  débit  et  du  rendement,  après  addition  au 
sang  d  urée  et  de  glucose. 


3° 


Glucose 


L’étude  des  perfusions  de  glucose  se  heurte  à  des  dilfieultés  spéciales 
tenant  à  la  glycolyse  qui  se  produit  pendant  la  durée  de  I  expérience, 
et  dont  on  doit  tenir  compte. 
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;i  )  Avec  le  sang  pur,  chez  des  animaux  différents,  la  concentration  du 
glucose  dans  l’urine  a  etc,  le  plus  souvent.,  moins  forte  q ne  dans  le  sanq 
(i<)  lois  sur  ■»<>  chiens).  Nous  avons  dosé  le  taux  du  sucre  sanguin  au 
début  et  à  la  lin  de  la  perfusion  et  avons  pris  le  chiffre  moyen  pour 
tacher  de  rectifier  1  erreur  provenant  de  la  glycolyse. 

La  déconcentration  dans  1  urine  est  souvent  très  marquée  et  a  varié 
de  3,3  à  56  0/0. 

Dans  trois  cas,  la  concentration  a  été  identique  dans  le  sang  et  l’urine. 

Dans  quatre  cas,  la  concentration  fut  trouvée  un  peu  plus  forte  dans 
I  urine  que  dans  le  sang,  ce  «pii  tient  peut-être  à  des  erreurs  d’analyse 
ou  à  la  glycolyse. 

Le  débit  varie  d  un  animal  à  l’autre,  ainsi  «pic  le  rendement. 

h  •  Avec  le  sang  modifié  on  a  des  résultats  de  même  sens. 

1"  Avec  le  sang  uréifié,  à  /j,5  0/00,  il  y  a  déconcentration  constante 
du  glucose  du  sang  dans  l’urine  ; 

:>°  Avec  du  sang  hyperglueosé  (addition  de  3,  /|,  6  et  iq  grammes 
de  glucose  par  litre),  la  concentration  a  été,  sept  fois,  moins  élevée  dans 
1  urine  que  dans  le  sang  :  elle  a  été,  cinq  fois,  plus  élevée  dans  le  sang 
et  deux  fois  à  égalité. 

Si,  à  des  taux  moyens  d  hyperglycémie  voisinant  ceux  (pi  on  retrouve 
die/  I  homme  diabétique,  le  rem  concentre  parfois  le  sucre  dans  l’urine, 
a\ec  de  très  fortes  hyperglycémies,  au  contraire  il  semble  le  déconcen¬ 
trer  toujours.  Le  débit  était  notablement  augmenté  (jusqu’à  o,3/j  et 
o,Sj}'i.  Le  rendement  aussi  atteignait  i3,  i5,  :>3  et  •>.(). 

TH  \  Y  Xll.  SI  Ml  1,'I’A  N  {■'.  OKR  DEUX  ItEINS  VIS-  \-\TS  l’>  ES  ELEMENTS  SECRETES 

(eau,  urée,  chlorure,  glucose) 

(liiez  un  chien  nous  axons  dosé  simultanément  les  éléments  sécrétés 
par  chacun  des  deux  rems  au  cours  d  une  même  perlusion. 
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Les  différences  entre  les  deux  reins  sont  peu  marquées.  Dans  celle 


PERFUSION  R  F  N  AIR 


Rouble  expérience,  l’urée  a  été  concentrée,  les  chlorures  ont  été  con¬ 
centrés,  le  glucose  a  été  déconcentré. 

('-elle  expérience  unique  ne  nous  perinel  pas  de  déposer  de  conclu¬ 
sions  concernai!!  I  identité  de  Ira  \  a  il  des  deux  reins. 


C  ON  Cf.  USIONS 


La  perfusion  rénale,  par  la  technique  que  nous  indiquons,  est  une 
méthode  intéressante,  surtout  en  ce  qu  elle  permet  la  comparaison 
constante  des  débits  el  des  concentrations  sanguines  el  urinaires.  Mais 
celte  méthode  est  délicate  et  comporte  de  nombreuses  causes  d  erreur. 
Elle  ne  conserve  1  intégrité  des  cellules  rénales  (  i  )  qu  avec  perfusion  de 
sang;  pur  ;  toute  urine  albumineuse  ou  hématique  doit  être  rejetoe.  De 
grandes  différences  s’observent,  non  seulement  d’un  animal  à  I  autre, 
mais  d  une  perfusion  à  la  suivante  chez  le  meme  animal,  suivant  la 
fatigue  sécrétoire  du  rein,  avant  même  1  altération  du  rem  deeelee  par 
l'apparition  d’albumine,  de  sang  el  par  l'examen  histologique. 

Néanmoins,  certains  faits,  1res  nets  (*l  importants,  se  retrouvent  con¬ 
stamment  : 

i°  Il  y  a  clans  le  rein  perfusé  une  véritable  secrétion  d  une  urine 
claire,  non  hématique,  non  albumineuse; 

2°  Nous  avons  mis  en  évidence,  de  façon  cou  si  ante,  le  travail  de 
sécrétion  du  rein  perlusé,  par  la  conccnl ration  de  I  lira’,  le  taux  de 
1  urée  dans  I  urine  étant  toujours  sii|)ericur  au  taux  de  I  uree  dans  le 
sang  ; 

3°  Le  chlorure  de  sodium,  au  contraire,  subit  une  déconcentration 
ou  une  concentration  ; 

f\°  Le  qlucose  subit  dans  le  rem  une  déconcentration  habituelle,  lors¬ 
que  le  taux  dans  le  sang  est  moyen,  voisin  de  la  glycémie  normale  : 
le  rem  semble  au  contraire  le  concentrer  et  I  éliminer  |>ar  I  urine  a  un 
taux  supérieur  à  celui  du  sang  en  cas  d  hyperglycémie  moyenne  ;  enfin 
en  cas  d  hyperglvcémies  expérimentales  Ires  lorles,  le  rem  semble 
déconcentrer  le  glucose  ; 

5°  (  les  ox|)érienccs  de  perfusion,  même  en  variant  dans  de  1res  larges 
limites  le  taux  de  concentration  sanguine,  aboutissent  à  des  résultats 
comparables  à  ceux  que  Ion  note  dans  la  sécrétion  physiologique  du 
rem  chez  I  animal  el  chez  I  homme. 

0"  Malgré  ses  défectuosités,  celle  technique  délicate  donne  donc  des 
résultats  intéressants  :  elle  jiermel  nolammenl  de  laire  \arier  la  \ilesse, 
le  débit,  le  taux  de  concentration  du  sang  el  de  noter,  constamment, 
les  niodiiieal ions  eorrespomlanles  de  I  urine  sécrétée  ; 


1 1 1  I.<?s  i •  \ ; 1 1 1 1 - ■  1 1 s  histologiques  îles  nias  perfusés  nul  rie  lou  juin  s  pratiques. 
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7  Celle  lechni(|iie  ;t  permis  à  Carnot  et  Hathery  de  démontrer  l'exis- 
I enre  de  ncrls  Iréno-séerétenrs  an  niveau  du  rein  (Voir  Nerfs  du  rein  1 
,v'  Clle  »  rendu  possible  I  éludé  de  I  action  de  certains  éléments 
humoraux  (hormones)  et  d’un  certain  nombre  de  diurétiques. 

Carnot,  Palhery  et  (ierard  (1  )  ont  étudié  l’action  de  lallvlthéobro- 
mine  (•>.),  ils  ont  pu  montrer  «pie  le  médicament  agissait  par  voie  ner¬ 
veuse  et  par  action  directe  sur  le  rein. 

a)  Par  voie  nerveuse  :  I  introduction  d  allyltliéobromme  dans  la  cir¬ 
culation  generale  ( injection  intramusculaire  au  lapin  perfusé)  provoque 
une  diminution  de  la  vitesse  du  sang,  due  a  une  vaso-constriction  des 
vaisseaux  rénaux  ;  cependant  il  y  a  augmentation  du  débit  urinaire  et 
du  rendement  ; 

lition  du  médicament  au  liquide 
'termine  une  augmentation  du 
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Perfusion  du  rein  par  la  technique  de  V.  Prull  (3V 

Celte  technique  très  ingénieuse  ulilise,  comme  Slarlmg,  le  «  Ileart- 
Cung-Kidney  »,  mais  elle  en  diffère  essentielleinenl  en  ce  que  le  sang 
« 1 1 1 1  perfuse  le  rem  reste  coagulable  et  provient  d  un  chien  vivant  qui  sert 
de  donneur. 

Ce  sang  qui  perfuse  le  rein  est  donc  toujours  du  sang  neuf. 

C.  Prull  met  une  paire  de  reins  au  cou  :  il  utilise  un  second  «  heart 
long  ))  comme  réservoir  de  sang. 

L.  Prull  prétend  «pi  on  peut  maintenir  encore  en  activité  des  rems 
pendant  près  d  une  heure  à  plusieurs  reprises,  sans  transfusion  de 
sang.  Il  reconnaît  du  reste  que  les  urines  contiennent  des  traces  d  albu¬ 
mine  (jusqu’à  1  gramme  0/0),  surtout  dans  les  premiers  échantillons 
et  que  parfois  il  v  avait  des  traces  de  sang  ;  le  rein  11’était  donc  pas 
absolument  normal. 

La  diurèse  est  de  (  ordre  de  3  à  10  centimètres  cubes  par  heure  pour 
deux  reins  elle  est  donc  très  faible.  La  teneur  en  Cl  des  urines  reste  rela¬ 
tivement  basse  et  tend  généralement  à  tomber  au-dessous  de  la  teneur 
du  plasma.  Il  en  est  de  même  pour  les  phosphates.  Par  contre,  les  rems 
arrivent  à  concentrer  dix  à  quinze  fois  I  azote  non  protéique  du  plasma. 

(1)  Soc.  biol.,  a3  juillet  1921. 

(2)  Soc.  biol.,  1921. 

(3)  Soc.  biol.  belge,  29  février  h)3(>,  I.  (\\I.  |>|>.  i.’>r>o  et  î.è'i  ;  t  rcb.  Int.  l'bvs., 
19.1(1,  vol.  XI.1V,  f;ise.  r. 
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CRITIQUE  GÉNÉRALE  DES  RÉSULTATS  ORTENUS  PAR  LA  PERFUSION 

La  méthode  dos  circulations  artificielles  au  niveau  du  rein  est  basée 
sur  la  persistance  de  1  aclmlé  rénale  sur  le  rein  exlirpé  au  dehors  de 
I  organisme. 

Sollinann  admel  qu  après  î S  heures  d  isoleinenl  I  organe  opère 
encore  la  synthèse  de  I  acide  hippurique  el  «pie  la  sensibilité  des  vais¬ 
seaux  «1 1 1  rein  vis-à-vis  de  I  adrénaline  persiste  pendant  plus  de 
48  heures. 

llegcr,  Mosso  démontrent  que  le  rem  extirpé  et  irrigué  reste  sensible 
aux  excitations  électriques  pendant  plus  de  \>J\  heures.  Demoor  el 
Ilendrix  estiment  qu  il  est  le  siège  pendant  plusieurs  heures  de  réactions 
osmotiques  normales. 

A  notre  a\ is  toutes  ces  constatations  précédentes  ne  démontrent  pas 
nécessairement  que  I  organe  a  conservé  un  fonctionnement  sécrétoire 
normal.  Nous  estimons  préférable  de  ne  pas  sortir  le  rein  de  l’orga¬ 
nisme  el  de  perfuser  ainsi  in  vivo. 

Les  examens  histologiques  de  rems  ainsi  perfusés  montrent  des  ligures 
histologiques  normales  à  la  condition  t j ne  la  perfusion  soit  faite  dans 
des  conditions  de  température  el  de  pression  convenables. 

Le  rein  doit  être  perfusé  par  du  sunij  pur.  le  sang  dilué  el  à  plus  forte 
raison  les  solutions  salées  iso,  hvper  et  hvpotomques  lèsent  le  rem  et 
doivent  èlre  absolument  rejetées  de  toute  technique  de  perfusion. 

Le  sang  délibriné  ne  parait  pas  dénué  de  tout  inconvénient. 

Ou  on  utilise  la  technique  de  Starling  ou  celle  de  ( larnol  et  Balherv, 
ou  celle  de  Hrull,  le  liquide  obtenu,  tout  en  étant  bien  un  liquide  de 
sécrétion,  ne  paraît  pas  correspondre  absolument  à  une  sécrétion  nor¬ 
male. 

Circulation  rénale  et  volume  de  sécrétion  rénale.  —  \vec  la  techni¬ 
que  de  Starling,  la  sécrétion  est  trop  abondante,  avec  celle  de  Carnot 
et  Katherx  elle  semble  trop  faible,  axer  celle  de  Hrull  «pu  devrait  donner 
la  diurèse  la  plus  approchante  de  la  réalité,  elle  est  encore  plus  faible 
qu  avec  la  technique  de  Carnot  et  Kalherv. 

Si  on  admet  les  chiffres  de  Harrroft  et  Hrodie,  Burton,  on  peut  esti¬ 
mer  que  le  rein  est  irrigué  par  près  de  deux  fois  son  poids  de  sang  par 
minute,  or,  avec  la  technique  de  Carnot  el  Batherv  la  circulation  est 
infiniment  plus  restreinte,  par  contre,  elle  paraît  trop  intense  avec 
celle  de  Starling.  Cette  question  de  vitesse  de  circulation  est  du  reste 
assez  complexe  car  une  certaine  stagnation  de  sang  dans  le  rem  peut 
modifier  les  phénomènes  de  sécrétion  dans  des  sens  assez  dillérents. 

Dans  les  expériences  de  Snapper,  les  débits  varient  entre  5o  el 
1 ''>o  centimètres  cubes,  dans  celle  de  .liislm  Besançon,  le  débit  est  en 
moyenne  de  i  :> o  centimètres  cubes  à  la  minute. 

Les  expériences  de  L.  Hrull  semblent  se  rapprocher  plus  de  la  réalité 
puisque  c’est  un  chien  qui  est  l’agent  perfusant. 


f.  RA  TUER  Y 


tension  artérielle.  Lu  nrcessilé  <1  une  élévation  do  la  tension  dans 
la  technique  de  Carnot  ol  Balhery  s  explique  |>ar  le  manque  d  action 
mécanique  du  gloniérulc  (pompe  aspirante  et  foulante)  qui  est  conser¬ 
vée  dans  celle  de  Starhng. 

Ces  critiques,  une  lois  posées,  il  est  intéressant  de  constater  que  les 
doux  techniques  précédentes  arment  à  des  résultats  identiques  en  ce 
qui  concerne  I  urée. 

Pour  le  Nat  il  et  le  glucose,  les  résultats  obtenus  par  (  iarnot  et  Balhery 
paraissent  se  rapprocher  plus  de  I  étal  physiologique. 

Slarhng  a  pu  avec  sa  technique  émettre  une  série  de  constatations 
loti  intéressantes  concernant  le  mécanisme  général  physiologique  de 
la  sécrétion  rénale,  mais  on  ne  saurait  être  trop  prudent  dans  l’assimi¬ 
lation  d  un  rein  perfusé  à  un  rem  normal  en  ce  qui  concerne  ces  ques¬ 
tions  très  complexes  relatives  au  mode  et  au  heu  de  sécrétion  des  diffé¬ 
rentes  substances  par  le  rein. 

Carnot  et  Hat  lie  ry  ont  de  leur  coté  pu  aborder  d  une  façon  nouvelle 
la  question  de  I  action  du  système  nerveux  sur  la  sécrétion  rénale  ;  ils 
ont  également  cherché  par  cette  méthode  à  analyser  le  mode  d  action 
de  certains  diurétiques. 

Ilesle  la  question  des  hormones  agissant  sur  la  cellule  rénale  et  aussi 
sur  les  semis.  Sterling  fait  à  ce  su|et  des  hypothèses  fort  curieuses; 
il  explique  l'absence  de  concentration  du  NaCI  et  la  polyurie  par  cette 
absence  d  hormone,  le  sang  perfusant  n  ayant  pas  circulé  à  travers 
1  organisme  ;  L.  Brull  et  Compère  se  rallient  à  cette  opinion  ;  les  expé¬ 
riences  de  Carnot  et  Balhery  obtenant  une  concentration  du  Nat  11  ne 
seraient  pas  en  faveur  de  celle  hypothèse. 

Henri  Prédéricq  et  L.  Melon  (i  ),  perfusent  le  rein  avec  du  liquide 
de  Locke  pur  ou  additionné  de  (/-alanine  ou  de  /-lcucine  ;  ils  consta¬ 
tent  dans  le  liquide  perfusé-  un  certain  degré  d  acidité  et  la  présence  île 
quantités  appréciables  d  azote  lilrable  au  lormol  supérieures  à  celles 
reçues  par  l’organe.  (  ) 1 1  ne  constate  en  utilisant  le  liquide  de  Locke  pur 
aucune  de  ces  deux  modifications. 

Il  Bénard  et  Justin  Besançon  ont  perfectionné  la  technique  de  Car¬ 
not  et  Bathcrv  (Thèse  Justin  Besançon,  19:19);  tout  en  empruntant 
à  la  technique  précédente  une  grande  partie  île  ses  éléments,  ils  ont 
améliore  notamment  le  dispositif  d  oxygénation  et  utilisé  la  seringue 
de  Jubé.  Nul  doute  qu’en  utilisant  des  appareils  nouveaux  tels  que  I  ap¬ 
pareil  d’oxygénation  de  Baxliss,  Pce  cl  Ogden  et  la  pompe  électrique  de 
Schuster,  les  résultats  soient  encore  plus  satisfaisants. 

La  technique  de  Brull  est  tout  particulièrement  ingénieuse  et  inté¬ 
ressante. 

Si  Suncr  perfuse  le  rem  in  siln,  Polonowski,  Bizard  et  Boulanger 
utilisent  une  sorte  de  perfusion  sur  l’animal  et  signalent  des  faits  inté¬ 
ressants  touchant  le  métabolisme  de  l’ammoniaque. 

(1)  Soc.  belge  Biol.,  28  juillet  1923. 
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L  élude  du  mode  d  action  des  dmrcliqucs  a  lait  I  objet  d  un  1res  grand 
nombre  de  lra\an\,  particulièrement  dans  ces  dernières  années. 

Nous  avons  vu  que  le  mécanisme  de  la  sécrétion  rénale  se  lieurle 
encore  à  bien  des  obscurités  et  que  les  théories  proposées  sont  1res  dis¬ 
semblables. 

Celte  confusion  qui  existe  louchant  le  mécanisme  de  la  sécrétion  nor¬ 
male  explique  toute  la  difficulté  du  problème  à  résoudre  quand  d  s  agit 
d  étudier  le  mode  d  action  des  diurétiques. 


MODES  D’ACTION 


Dans  le  problème  de  la  diurèse,  il  n  y  a  pas  à  envisager  exclusivement 
la  quantité  d  urine  sécrétée,  mais  il  faut  également  tenir  compte  du 
taux  des  éléments  contenus  dans  I  urine.  Si  la  quantité  d’eau  excrétée 
est  dans  un  certaine  mesure  fonction  de  la  quantité  de  sels  éliminés 
(volume  obligatoire  résultant  de  la  concentration  niaxima),  il  existe 
cependant  une  certaine  indépendance  entre  l’eau  d’une  part  cl  les  autres 
constituants  de  l’urine  ;  il  en  est  de  meme  pour  ces  derniers,  un  des 
éléments  pouvant  être  excrété  à  1  état  prépondérant. 

Quelle  ipic  soit  la  théorie  admise,  on  peut  concevoir  a  priori  que  les 
diurétiques  peuvent  agir  sur  la  sécrétion  rénale. 

i°  En  modifiant  la  composition  du  liquide  d’apport; 

a°  En  intervenant  sur  le  facteur  circulatoire  ; 

3°  En  agissant  directement  sur  les  lu  bu  les  sécréteurs  cl  le  glomérule. 

i°  En  modifiant  la  composition  du  liquide  d’apport.  —  Le  rein  ne 
faisant  qu’emprunter  au  sang  les  éléments  qu'il  sécrète  (en  dehors  de 
1  ammoniaque  et  de  l’acide  hippurique),  il  csl  aisé  de  comprendre  que 
toute  exagération  dans  l’apport  à  l’organisme  de  I  un  quelconque  de  ces 
éléments  puisse  aboutir  à  une  augmentation  de  son  excrétion.  Il  est 
inexact  cependant  de  croire  qu’il  suffit  d  augmenter  l’apport  d  une  sub¬ 
stance  pour  exagérer  son  débit  urinaire. 

Ea  substance  ingérée  peut  être  éliminée  par  d  autres  voies  que  le 
•cm,  elle  peut  être  mal  absorbée  et  excrétée  par  les  fèces,  elle  peut  être 
enlin  retenue  dans  les  tissus.  À  supposer  même  qu  elle  arrive  au  rein, 
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ce  dernier  n  «'la ni  |>;is  un  simple  filtre  mais  une  véritable  glande,  peut 
ne  pas  répondre  à  I  excès  d  apport. 

Nous  envisagerons  surtout  dans  ce  premier  groupe  de  diurétiques, 
ceux  tpu  déterminent  une  augmentation  de  lhydrémie. 

Il  existe  des  diurèses  sans  hydrémie  el  des  hvdrémies  sans  diurèse,  il 
n  \  a  donc  pas  nécessairement  parallélisme  entre  les  deux  phénomènes. 

Hydrémie.  —  Nous  savons  que  1  eau  existe  dans  le  sang  combinée 
aux  colloïdes  (  1  1. 

Il  existe  donc  une  tension  osmotique  des  protéines  du  plasma  ;  celle-ci 
serait  d  après  Starling  d  environ  3o  millimètres  de  Hg  (2). 

Si  le  sang  est  rendu  très  hydrémique,  la  tension  des  colloïdes  du  sang 
étant  très  basse,  l’excrétion  urinaire  se  produirait  d’une  façon  beaucoup 
plus  aisée.  L’eau  est  véritablement  sécrétée  par  le  rein  ;  elle  possède 
très  probablement  un  seuil  (Ambard)  et  le  seuil  peut  être  représenté 
par  la  façon  dont  elle  est  liée  aux  protéines  du  plasma  (Ellinger,  Ambard, 
Cushny). 

Tschukitschewa  fait  jouer  un  rôle  à  1  nnbibition  du  tissu  rénal. 

<  )  1 1  peut  imaginer  l'augmentation  de  la  diurèse  par  une  dilution  san¬ 
guine  d  une  part  et  par  un  abaissement  de  la  pression  osmotique  des 
protéines  d  autre  part.  Mais  cette  dernière  jouit  d  une  véritable  indé¬ 
pendance  vis-à-vis  de  la  première  (Starling)  ;  nous  ne  pouvons  entrer 
dans  des  détails  à  ce  sujet  mais  nous  signalerons  que  Govaerts  dans  les 
œdèmes  brightiques  a  pu  en  plus  de  la  dilution  sanguine  constater  un 
abaissement  de  la  pression  «  par  (jramme  de  protéines  »  pouvant  attein¬ 
dre  près  de  la  moitié  de  la  pression  normale.  On  peut  imaginer  qu  un 
agent  diurétique  puisse  intervenir  en  déterminant  des  changements  de 
nature  physico-chimique  des  colloïdes  du  plasma. 

En  réalité  nous  avons  vu,  en  étudiant  la  sécrétion  de  l’eau,  «pie 
l  livdrémie  ne  parvenait  pas  à  expliquer  la  production  de  la  diurèse  et 
que  le  mécanisme  de  la  sécrétion  aqueuse  était  très  complexe. 

Si  I  hydrémie  internent  parfois  dans  la  diurèse  pour  la  stimuler, 
il  n  en  est  pas  toujours  ainsi.  Il  ne  suffit  pas  de  boire  de  1  eau  pour 
uriner.  A  côté  de  l  hydrémie  proprement  dite,  il  faut  faire  une  part 
plus  importante  à  1  état  d’imbibition  cellulaire  :  colloïdes  du  sang  et 
des  tissus  (Pi,  k  et  M  olitor)  ;  certains  agents  diurétiques  intervenant  très 
puissamment. 

(  )  1 1  peut  envisager  dans  la  pratique  deux  modes  d  hydrémie  abou¬ 
tissant  à  la  polyurie  : 

(1)  Nous  11e  reviendrons  pas  à  nouveau  ici  sur  les  travaux  de  Gamble,  Peters,  Dar- 
row  el  Yaunet-Hourdillon  touchant  la  répartition  de  l’eau  dans  l’organisme  (voir 

page  802). 

(■•)  La  cellule  rénale  n’cxlrail  pcul-èlre  pas  l’eau  et  les  différentes  substances  du 
sang  lui-même.  Si  on  admet  la  théorie  secrétoire  tubulaire;  il  y  a  déjà  eu  un  passage 
du  sang  des  capillaires  dans  les  espaces  intei  tubulaires  ;  or  la  pression  osmotique  des 
protéines  est  inférieure  dans  la  lymphe  à  celle  qu’elle  présente  dans  le  sang. 
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i°  L  eau  arriérée  (moins  constamment  injectée,  sons  forme  de  solu¬ 
tions  sous-cutanées  ou  inlra\cmeuses)  à  létal  de  solutions  salées  isoto- 
nniues  est  éliminée  par  les  urines  en  (i  à  7  heures. 

L  eau  contenant  du  CO'  est  plus  vite  résorbée  cl  consécutivement 
plus  rapidement  éliminée. 

Moraezewski  (1)  admet  qu'une  nourriture  riche  en  graisse  et  on 
sucre  détermine  une  rétention  de  l’eau  dans  l’organisme  normal.  Celle 
rétention  est  suivie  d  une  élimination  pendant  les  2  4  heures  suivant 
1  ingestion,  de  l'eau  et  des  sels  retenus.  Il  y  aurait  formation  d’acides 
gras  déterminant  un  gonllenient  des  colloïdes.  Au  contraire,  les  albu¬ 
mines  fournissent  des  sulfates  qm  dégonflent  les  colloïdes  provoquant 
une  diurèse  plus  abondante.  Les  citrates  produisent  un  effet  analogue 
aux  graisses  et  aux  sucres  ;  les  rhodnnates  agissent  comme  les  albumines. 

Dans  certaines  circonstances  pathologiques,  011  peut  obtenir  cette 
polyurie  par  un  mécanisme  différent  ;  ce  11’est  plus  de  l’eau  ingérée 
qui  la  provoque,  mais  1  eau  même  qui  existe  en  surabondance  dans  les 
tissus  ( oedème )  ;  le  plasma  de  la  lymphe  pénètre  dans  le  sang,  mais 
comme  il  renferme  trois  fois  moins  d’albumine  que  le  plasma  sanguin, 
1  hydrémie  se  produit.  On  peut  également  obtenir  le  même  effet  par 
une  saignée  abondant e  (Lenuerre  et  Bernard  (2). 

I  ne  hypersécrétion  intestinale  non  suivie  d 'élimination  anale  aboutit 
au  meme  résultat  par  résorption  de  I  eau  allant  de  l'intestin  dans  le  sang. 

Le  mécanisme  de  la  rétention  tissulaire  d’eau  et  son  influence  sur 
la  diurèse  ont  fait  l'objet  d’un  grand  nombre  de  travaux.  \\  idal  et  ses 
élèves,  Vchard  ont  montré  le  rôle  de  NaCl.  L.  Mayer,  Magnus  Lévy, 
L  Blu  111  font  jouer  un  rôle  non  pas  à  NaCl  mais  à  Na.  L'ion  \a  régle¬ 
rait  les  phénomènes  d  hydratation.  Si  on  remplace  dans  les  tissus  l  ion 
Na  par  Ca  ou  K,  qui  déplacent  1  ion  Na,  on  x 01 1  se  produire  une  élimi¬ 
nation  d  eau.  L.  Blum  a  décrit  ces  diurétiques,  les  sels  de  Ca  et  de  K, 
sous  le  nom  de  diurétiques  interstitiels.  Les  sels  de  strontium  agissent 
d  une  façon  moins  énergique  que  lies  sels  de  Ca  et  de  k  ;  le  strontium 
exerçant  une  action  antagoniste  tantôt  sur  le  K,  tantôt  sur  le  Na. 

II  faut,  écrit  L.  Blum,  «  dans  ces  aillons  antagonistes  considérer 
deux  modes  ri  actions  ;  les  actions  de  groupes  et  les  actions  îndividuel- 
les.  Les  actions  de  groupes  s’exercent  valence  contre  valence  (antago¬ 
nisme  des  cations  mono  et  bivalents  des  expériences  de  Lœb  sur  le 
développement  des  œufs  de  Fundulus),  les  actions  individuelles  s’exer- 
<eiil  métal  contre  métal  (antagonisme  du  K  et  Na  des  expériences  d’Over- 
,on  SUI  1  activité  musculaire,  antagonisme  du  Ca  et  magnésium,  etc...) 
le  strontium  agit  surtout  par  sa  valence  exerçant  une  action  non  spé- 
'd'que  sur  les  ions  monovalents,  le  Ca  agissant  lui,  avant  tout,  d’une 
façon  spécifique,  c  est-à-dire  sur  le  Na,  d’où  la  supériorité  du  Ca  comme 
agent  diurétique  ». 


(<  )  ./.  Pâlit,  g  en.,  1925,  p.  12;  Soc.  pol.  biol.,  a3  juin  192/1. 
('■’■)  Presse  méd.,  5  juin  192G;  Th.  Bernard ,  1925. 
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:>°  En  intervenant  sur  le  facteur  circulatoire.  —  Il  fa u t  que  la  pres¬ 
sion  du  sani;  soil  supérieure  à  la  pression  osmotique  des  protéines 
(oo  nullunèlres  de  lit»',  Slarling). 

Les  éluninalions  rénales  cessent  de  s’effectuer  ipiand  la  tension  arté¬ 
rielle  descend  au-dessous  de  /jo  niilliinètres  ;  par  contre,  celle  sécrétion 
augmente  à  peu  près  proportionnellement  à  l’augmentation  de  la  ten¬ 
sion  artérielle  dans  les  limites  physiologiques  (Goll,  1 854)- 

Par  contre,  si  le  sang  est  rendu  artiliciellement  très  hydrémique, 
la  tension  osmotique  des  proléines  étant  très  liasse,  on  peut  obte¬ 
nir  une  excrétion  urinaire  avec  une  tension  artérielle  minime  (Gottlieb 
et  Magnus)  (i). 

La  diminution  de  la  tension  veineuse  au  niveau  du  rein  favorise  la 
diurèse;  c’est  ainsi  que  la  saignée  interviendrait,  pour  une  part  tout 
au  moins  (L.  Bernard)  (:i)  ;  en  augmentant  l  énergie  cardiaque  et  en 
diminuant  la  stase  veineuse,  la  saignée  accélère  la  vitesse  du  sang. 

A  coté  de  1  élévation  de  la  pression,  un  autre  facteur  circulatoire  entre 
en  jeu,  c  est  la  rapidité  de  circulation  du  sang  à  travers  le  rein  ;  il  faut 
tpie  la  circulation  soil  suffisamment  rapide  et  ce  point  est  plus  impor¬ 
tant  pour  la  grandeur  de  la  diurèse  «pie  1  état  de  la  tension  sanguine. 

<  )n  comprend  dès  lors  comment  peut  intervenir  1  état  des  vaso- 
moteurs  ;  une  vaso-eonstriction  réflexe  diminuant  la  circulation  péri¬ 
phérique  (bain  froid),  une  vaso-dilatation  1  exagérant  (bain  chaud). 
Mais  il  s  en  faut  de  beaucoup  que  1  état  des  vaso-moteurs  soit  identique 
au  niveau  du  rem  et  dans  les  autres  parties  de  1  organisme  ;  souvent  la 
vaso-conslriction  rénale  cède  plus  rapidement  que  la  vaso-constriction 
intestinale  par  exemple  ;  il  en  résulte  une  augmentation  rapide  et  mar¬ 
quée  de  la  diurèse.  On  connaît  le  besoin  d  uriner  qui  accompagne  le 
bain  froid. 

Porak  a  étudié  récemment  1  influence  du  bain  sur  la  diurèse  ;  pour 
lui  la  température  périphérique  na  pas  une  action  directe  sur  la 
diurèse,  ce  q 1 1  il  importe  c  est  que  la  température  du  bain  soit  légère¬ 
ment  différente  de  la  température  du  corps;  le  meilleur  effet  du  bain 
est  constaté  vers  la  lin  de  1  après-midi. 

Par  suite  de  la  vascularisation  très  spéciale  du  rem,  plus  particuliè¬ 
rement  des  giomérules,  les  vaso-constricteurs  agissent  de  laçon  très 
énergique  sur  les  artérioles  rénales,  ils  tendent  à  abaisser  la  pression 
glomérulaire  malgré  I  élévation  de  la  tension  générale.  Les  vaso-dilata¬ 
teurs  abaissent  aussi  la  pression  glomérulaire. 

On  a  constaté  que  certaines  substances  (comme  1  urée  ou  le  sulfate 
de  sodium)  provoquent  une  dilatation  élective  de  I  artère  rénale,  tout 
en  restant  sans  effet  sur  la  carotide. 

foule  substance  produisant  une  élévation  de  la  tension  n  augmente 
pas  la  diurèse. 

(i)  Arch.  I.  exper.  Path.  u.  Pliarm.,  1908. 

(:<)  A  condition  qu'elle  soil  très  abondante. 
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Certaines  substances  peuvent  avoir  une  action  differente  sur  la  pres¬ 
sion  artérielle  cl  sur  le  rein  :  asvnerijic  réno-tensionnelle. 

M  .1.  Lcw  note  I  asvnergie  rcno-tensionnelle  produite  par  le  produit 
.1.  L.  '107. 

Ha  net  \  et  Dcnvse  Kohler  citent  avec  1  ergotamine  une  élévation  de 
la  tension  artérielle,  taudis  que  le  rein  diminue  de  volume  ;  celle  dimi¬ 
nution  est  rapide,  profonde  et  se  corrige  \itc. 


En  agissant  sur  les  glomérules  et  les  tubules  sécréteurs.  _  Gi,o- 

mi:hi  i  i  s.  Les  partisans  de  la  lonclion  sécrétrice  des  glomérules 
admettent  que  lies  diuréliipies  peuvent  intervenir  sur  l'étal  de  la  mem¬ 
brane  glomérulaire  en  modifiant  sa  perméabilité  (\laver  et  Gol  1 1 ieb )  (  1  1. 

Sobieranski  et  Modrakow  ski  estiment  ipie  les  sels  augmentent  le  pro¬ 
cessus  de  lillralion  et  d  osmose  idomérulaire. 

Certaines  substances  peuvent  même  à  la  longue  bloquer  celle  per¬ 
méabilité  et  arrêter  ainsi  la  diurèse  (sel  marin). 

L  amelioration  du  travail  rénal  par  certains  diurétiques  ressort  des 
travaux  de  J.  Herloliatt  1 ,  qui  ont  montré  qu'ils  abaissent  également  la 
constante  d  Ambard. 


Cwxi.ioi  I.KS.  —  Qu'on  admette  avec  Ciislmx  <pie  les  tubules  aient 
sunjilemeni  une  fonction  de  reabsorplion  élective  ou  avec  d  autres 
auteurs  <]  11  ils  aient  une  propriété  sécrétrice,  011  doit  emisager  pour  les 
(Ii uri-t n| ues  une  action  tubulaire.  On  peut  imaginer  quatre  modes 
d  action  : 

(/1  1  bsenee  de  réabsorption  tubulaire. 

Cushnv  pense  que  la  présence  dans  burine  de  substances  difficilement 
reabsorbées  par  les  tubules,  modifiant  la  pression  osmotique  intra¬ 
lobulaire,  empêche  la  réabsorption  de  beau  et  détermine  une  véritable 
diarrhée  tubulaire.  G  est  ainsi  par  exemple  que  le  sulfate  de  soude  serait 
plus  diurétique  que  le  NaCl.  Celle  absence  de  réabsorption  pourrait  res¬ 
sortir  d  autre  part  d'une  action  directe  du  médicament  sur  la  cellule 
tubulaire. 

La  calcine  agirait  par  ce  mécanisme  pour  Sobieranski  et  Modra- 
kowski. 

h)  Excitation  élective  tubulaire. 

I  n  autre  mécanisme  intervient  provenant  de  l’action  élective  du  médi¬ 
cament  sur  le  I u bide  lui-même.  On  a  constaté  .pie  certains  diurétiques 
(calcine  )  axaient  une  action  d’autant  plus  marquée  qu’ils  étaient  pré- 
S,;n's  (‘M  plus  grande  quantité  dans  le  liquide  urinaire  (:>).  Cette  action 
'entablement  spécifique  et  élective  que  Srhrœder  admet  pour  la  caféine 
est  encore  discutée.  Bêcher  (d)  estime  que  la  diurèse  est  avant  tout  un 


(')  tliv  hxpcrimenlelle  Pharmakologie,  ii.i'l. 

(c  (.liez  le  chien,  riiez  lequel  la  diurèse  caféiniq.K 
•l'"-  8  0/0  de  caféine  dans  l'urine,  chez  le  lapin  qui 
f.uhles  doses,  on  trouve  plus  de  20  0/0  dans  l'urine, 
■'b  Rancit,  med.  Mo  ch.,  avril  ly-',  ;  Zcntralblatl 


<‘sl  peu  marquée  ou  ne  retrouve 
n 'agi  I  par  une  forle  diurèse  avec 

/.  iua.  med. ,  p.  (p|5. 
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phénomène  sécrétoire  relevant  de  l’action  de  la  cellule  rénale;  le  rôle 
de  I  hydrémie  est  secondaire. 

c)  I  ne  irritation  de  la  cellule  l'incitant  à  i hyperfonctionnement. 

I  ne  irritation  modérée  stimule  l’activité  sécrétoire,  tandis  qu’une 
irritation  pins  intense  amène  des  processus  lésionnels. 

La  cantharide,  les  sels  d  urane,  les  bichromates  à  faible  dose  déter¬ 
minent  une  exagération  de  l’excrétion  chlorurée  ;  à  dose  plus  forte 
celle-ci  diminue. 

Botazzi  i'l  Onorato,  de  Bonis  (  i)  ont  montré  que  si  on  pousse  dans 
1  uretère*  de  I  un  des  reins  une  solution  de  fluorure  de  sodium  à  5  ou 
i o  o/oo,  lorsque  la  solution  injectée  est  la  solution  forte  et  est  main¬ 
tenue  longtemps  dans  les  espaces  rénaux,  le  rein  intoxiqué  réagit  par 
de  1  oligurie  :  le  rein  intoxiqué  sécrète  trois  à  quatre  fois  moins  que 
1  autre  ;  mais  si  I  imprégnation  par  le  fluorure  est  légère,  le  rein  intoxi¬ 
qué  donne  une  urine  cinq  à  six  fois  plus  abondante  que  celle  du  rein 
sain. 

Sollmann  (a)  distingue  1  action  irritante  sur  les  cellules  de  1  action 
stimulante. 

Certaines  substances  agissent  en  déterminant  un  ratatmement  des 
cellules  rénales  ce  qui  empêcherait  théoriquement  la  résorption  d’eau 
par  les  lobules  ;  ce  mode  d  action  est  bien  théorique. 

I  n  des  types  de  la  diurèse  provoquée  par  irritation  de  la  cellule  rénale 
est  la  diurèse  mercurielle.  Sous  l'influence  de  linjection  de  sels  mercu¬ 
riels  on  noterait  une  altération  de  la  constante  uréo-sécrétoire  se  mani¬ 
festant  dé|à  i  heure  après  I  injection  (L.  Blum)  ;  cette  altération  de  la 
constante  persiste  de  3  à  o  jours.  On  voit  se  produire  cependant  une 
excrétion  considérable  de  Nadl  et  une  fonte  des  œdèmes.  Si  la  diurèse 
se  produit  malgré  celle  altération  de  la  constante  c  est  «pic  ((  des  varia¬ 
tions  du  seuil  peuvent  contre-balaneer  aisément  les  effets  d  une  alté¬ 
ration  de  la  constante  )>  (Ambard).  (lest  également  1  opinion  de 
L .  Blum. 

dette  action  particulière  du  rem  lésé  us-à-us  de  la  diurèse  se  ferait 
sentir  dans  la  réponse  du  rem  \is-à-vis  des  diurétiques.  Ceux-ci  sur 
un  rein  lésé  léijèreinent  auraient  une  action  remarquablement  intense. 
Lorsque  les  altérations  sont  plus  accusées,  les  diurétiques  seraient  sans 
effet. 

det  étal  d  irritation  légère  rendrait  le  rein  plus  sensible  à  1  action  de 
certains  diurétiques  ;  on  comprend  ainsi  I  association  dùjitale-niereiire. 
Schlaver  a  étudié  la  réaction  du  rein  lésé  expérimentalement  vis-à-vis 
( I « > >  diurétiques,  il  oppose  les  poisons  vasculaires  (cantharide,  arsenic) 
agissant  sur  le  glomérule  et  les  poisons  tubulaires  (mercure,  urane, 
bichromate,  aloïne)  ;  tandis  «pie  le  rein  lésé  par  les  poisons  tubulaires 
présente  à  son  premier  stade  d  alteration  un  état  réactionnel  très  net 

(i)  Arrh.  j.  Physiol.  il.  Fngelinann,  190G. 

(•o  I  Manual  0/  Pharmacology,  2®  cd il.,  1924. 
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\ is-à-N  is  tics  diurétiques  (caféine,  diurétiques  salins),  le  rein  altéré  par 
la  canlharidine  ne  répondrait  pas  aux  <  1  iu rut i< | nés  :  celle  dislmclion 
ne  paraît  pas  exacte  ;  Ions  ces  dillérents  toxiques  paraissent  léser  lotîtes 
les  parlies  constituantes  du  rein,  rheohari  et  (ïiurea  ont  trouvé  avec 
la  cantharide  chez  le  chien  la  meme  première  période  d’excitation  par 
les  diurétiques. 

d)  I  n  autre  mécanisme  répondrait  à  une  action  médicamenteuse  sur 
la  position  des  seuils  ;  certains  médicaments  (théohromine)  détermine¬ 
raient  un  abaissement  des  seuils  ;  mais  il  s’agit  là  d  mie  hypothèse  qui 
n'a  pu  encore  cire  vérifiée,  car  nous  ignorons  à  peu  près  complètement 
ce  nue  c  est  que  le  seuil  et  quels  sont  les  éléments  qui  peuvent  agir 
sur  lui.  Le  système  nerveux  pourrait  intervenir  sur  l’excrélion  des 
substances  à  seuil  et  seulement  sur  celles-ci,  en  modifiant  la  position 
des  semis  (  Vmbard  ). 

Doit-on  décrire  des  diurétiques  agissant  exclusivement  sur  le  facteur  san¬ 
guin.  sur  le  facteur  circulatoire,  sur  le  facteur  rénal  proprement  dit  ? 
Celle  classification  aurait  le  grand  mérite  d  être  très  simple  et  facilement 
compréhensible. 

En  1  état  actuel  de  nos  connaissances,  elle  semble  difficilement  accep¬ 
table. 

A  mesure  que  nous  pénétrons  mieux  le  mécanisme  physiologique 
de  la  sécrétion  urinaire,  il  apparaît  que  celui-ci  est  infiniment  complexe. 

L  bvdrémie  par  exemple  influence  la  dilatation  vasculaire  rénale  et 
toute  la  circulation  rénale  (Lœvvi)  ;  d  est  probable  que  certaines  sub¬ 
stances  excitant  la  fonction  sécrétoire  agissent  également  sur  la  compo¬ 
sition  du  I ii 1 1 1 icle  sanguin  en  modifiant  ses  propriétés  physico-chimiques. 

La  pilocarpine,  latropine  ne  semblent  pas  produire  au  niveau  du 
rein  des  modifications  analogues  à  celles  qu  on  retrouve  pour  les  autres 
glandes  de  l’organisme.  Thompson  (i)  ( 1 8g A) ,  Walti  (a)  ont  signalé 
une  augmentation  de  la  diurèse  avec  la  pilocarpine,  mais  Eichelberg 
note  une  action  nulle  ou  à  peine  marquée,  Lœvvi  (3)  (ii)o5),  Cow  (4) 
fiqai)  expliquent  l  absence  d  action  de  l  atropine  par  suite  des  effets 
fie  cette  substance  sur  les  autres  sécrétions  et  sur  les  uretères,  qui  inter¬ 
viennent  pour  modifier  la  sécrétion  de  l’urine. 

Lamv  cl  A.  M  aver  (5)  constatent  qu’après  injection  (l  atropine,  le 
travail  de  sélection  du  rein  continue  à  se  faire.  En  faisant  précéder  1  in¬ 
jection  intraveineuse  massive  du  glucose  d’une  injection  de  pilocarpine 
on  voit  qu'a  1  inverse  du  cas  habituel  la  concentration  de  glucose  dans 
1  urine  atteint  d’emblée  des  chiffres  très  élevés  puis  va  en  diminuant, 
cependant  que  la  concentration  des  sels  s’abaisse  légèrement  et  reste 

(1)  Journal  oj  Physiol.,  1894. 

(2)  Arcli.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  i8q5. 

(3)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.,  1908. 

(4)  Arch.  f.  exp.  Path.  n.  Pharm.,  1912;  J.  oj  Physiol.,  1 9 1 4 - 

(5)  Journ.  Physiol.  of  Path.  gén.,  1905. 
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très  basse.  Ils  concluent  avec  Ascher  el  Midland  cj u ’on  peut  modifier 
spécifiquement  le  travail  posilil’  du  rein  et  le  faire  porter  sur  un  clément 
déterminé. 

ETI  RE  DU  MODE  O' ACTION  DE  QUELQUES  AGENTS 
MÉDl  C.  I M  EN  TE  U  A  DIL  R  É  TIQUES 

Leur  étude  est  très  délicate  à  faire  car  un  sujet  ou  un  animal 
normal  peut  très  bien  ne  pas  répondre  par  une  exagération  de  la 
sécrétion  urinaire,  à  I  emploi  d  une  drogue  alors  que  mis  dans  un  état 
pathologique  ou  anormal  (rétention  d  eau,  de  chlorures,  œdème,  etc.), 
il  sera  très  sensible  à  celle  substance  qui  se  montrera  douée  de  pro¬ 
priétés  diurétiques  remarquables.  Un  second  point  mérite  également 
d  cire  précisé.  Beaucoup  d  expériences  sur  les  diurétiques  ont  été  laites 
sur  la  grenouille  ;  or  le  rem  de  grenouille  ne  concentre  pas.  do minent 
dès  lors  concevoir  I  action  il  une  substance  sur  un  rein  i/ui  concentre 
en  i irenanf  comme  sujet  d'étude  un  rein  ifiii  ne  fient  fias  concentrer. 

Tout  bon  diurétique  doit  à  la  fois  «  augmenter  la  sécrétion  de  I  eau 
et  provoquer  1  élimination  de  certains  produits  toxiques  ou  non,  formés 
dans  1  organisme  ou  encore  de  certaines  substances  banales  générale¬ 
ment  apportées  par  1  alimentation  et  qui,  par  leur  rétention,  pourraient 
gêner  le  fonctionnement  de  divers  organes  ».  La  qualité  d  un  diurétique 
dépendra  donc  non  seulement  de  la  quantité  <1  urine  excrétée,  mais 
de  la  nature  et  de  I  importance  des  substances  que  le  rein  peut  ainsi 
éliminer  de  1  organisme. 

On  a  pendant  longtemps  distingué  les  diurétiques  en  directs  et  indi¬ 
rects  :  les  premiers  stimulant  directement  I  appareil  sécréteur,  les 
seconds  améliorant  par  leur  action  cardiaque  ou  tissulaire  la  circulation 
et  la  sécrétion  rénales. 

En  réalité  beaucoup  de  diurétiques  agissent  par  les  deux  mécanismes 
(Gremels)  et  il  est  souvent  délicat  de  faire  la  part  exacte  des  deux  méea- 
nasimes. 

L’action  indirecte  est  du  reste  elle-même  très  variée  :  d  ordre  circu¬ 
latoire  et  cardiaque,  d’ordre  vaso-moteur,  d  ordre  nerveux.  Enfin,  il 
faut  comprendre  dans  ce  groupe  1  action  tissulaire  nnbibition  des 
tissus  et  des  colloïdes  tissulaires  et  sanguins,  teneur  en  \a(’J,  etc. 

Jean  V.  Delamare  (i),  en  utilisant  des  corps  tensio-négatils  (alcools 
supérieurs,  orlanol,  Imalol,  geraniol,  cilronellol,  rhodinol,  oléale  de 
soude,  sels  biliaires)  admet  que  1  abaissement  de  la  tension  superficielle 
exerce  une  influence  favorable  sur  la  filtration  rénale  chez  les  œdé¬ 
mateux  ;  après  une  phase  de  vaso-conslriclion  c* I  d  oligune,  la  polyurie 
s  installe,  riche  en  chlorures,  mais  non  en  substances  azotées. 

Nous  n  étudierons  pas  dans  ce  chapitre  tous  les  diurétiques;  nous 
nous  contenterons  d  exposer  les  recherches  effectuées  sur  un  certain 
nombre  d’entre  eux. 


(i)  77».  Caris,  iy3G. 
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Groupe  des  purines. 

Nous  distinguerons,  avec  les  réserves  faites  plus  liant  : 

I.  —  Les  diurétiques  à  action  rénale  prédominante  ou  diurétiques 
directs  : 

a)  Les  diurétiques  puriques  ; 

b)  Les  diurétiques  mercuriels. 

IL  —  Les  diurétiques  à  action  indirecte  : 

La  digitale  et  ses  succédanés. 

I1L  —  Les  diurétiques  à  action  mixte  : 

a)  Les  sucres  ; 

b)  Les  extraits  glandulaires  ; 
ci  L  urée  ; 

d)  Les  diurétiques  interstitiels  ; 
c'1  L’atophan  ; 

/)  Les  diurétiques  aqueux. 

I.  —  Les  diurétiques  \  action  rénale  prédominante 

OU  DIURÉTIQUES  DIRECTS 


A.  —  Les  diurétiques  purujues. 


L  action  diurétique  du  café,  du  thé,  de  la  caféine  est  connue  et 
employée  depuis  longtemps  (Bouchardat,  Kosclilako). 

Le  groupe  des  diurétiques  puriques  comprend  :  la  caféine,  la  lliéo- 
bromine,  la  lliéoplivllme  et  leurs  succédanés  :  allyllhéobromine  (tliéo- 
brvl),  tlu  iobromino-acétate  de  sodium  de  Behal  (técarine). 


J  IN  —  CO 

I  I 

co  <  :  —  n  —  ci i3 


CH3N 


C 


>CH 

N 


Cil1  N  —  CO 

I  I 

CO  C  —  NII 


CIP  —  N  — 


\ 


eu 


Diméthvl-3-7  •  dioxy-2-O-purine 
théobromine 


Dimétbvl  i  -3-dioxy-2-G-purine 
théopbyllinc 


CIPN  —  CO 

CO  C —  N.  CH3 
\CH 
// 

CIP  _  N  —  C  —  N 
Trimélhyl-i  .3.7-dioxy-2.e>-puri»e 
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( .(‘s  trois  (Imrrliqiics  présentent  une  structure  cl i tmit j i ic  identique 
caractérisée  par  un  support  de  trois  atomes  de  carbone  sur  lequel 
\ icnnent  se  juxtaposer  deux  molécules  d  uree,  dissvmétriquomonf  fixées 
par  leurs  atomes  d  azote,  C  est  1res  probablement  à  I  une  ou  peut-être  à 
ces  deux  molécules  d  urée  que  les  diurétiques  puriques  doivent  leur 
art  ion . 

Caractère  de  la  diurèse.  —  La  diurèse,  très  légère  chez  le  chien 
(Anlcn),  nulle  (  liez  le  chat,  est  plus  nette  mais  inconstante  chez  le 
lapin  cl  I  homme  normal. 

Il  faudrait  chez  le  chien  utiliser  de  bien  plus  grosses  doses  de  caféine 
<pie  (  liez  le  lapin. 

<  ) 1 1  ne  constate  pas  cette  action  diurétique  chez  le  lapin  qui  a  reçu  une 
nourriture  sèche,  elle  est  intense  chez  1  homme  en  état  de  rétention 
aqueuse  (Schlayer)  (anasarque)  ;  elle  serait  nulle  en  cas  de  néphrite 
<(  glomérulaire  »  et  très  nette  en  cas  de  néphrite  tubulaire  à  moins 
d  altérations  des  vaisseaux  rénaux. 

Le  sang  est  nettement  concentré  (Schroder  (i),  Lonsi,  Fletcher  et 
Henderson). 

A.  (  ï  1 1 1  s  (•>).  étudiant  les  variations  de  la  composition  du  sang, 
trouve  des  modifications  différentes  suivant  la  voie  d  absorption  de  la 
théobromine.  Prise  par  voie  intraveineuse,  elle  diminue  la  teneur  du 
sang  en  protides  et  en  lipides  ;  per  os  elle  provoque  une  concentration  du 
sang  (augmentation  du  taux  des  protides)  du  Cl  du  sérum,  une  diminu¬ 
tion  de  I  hvdrémie,  avec  augmentation  de  l'aptitude  des  protides  à 
s  hvdrater. 

L’urine  est  de  densité  diminuée,  son  point  de  congélation  s  abaisse 
(  Widmcr,  Dreser,  iqo'i).  Cependant  l’excrétion  globale  des  substances 
solides  de  1  urine  est  augmentée.  L’élimination  de  NaCl  est  accusée. 
Aseher  et  Michaud  (3)  montrèrent  les  premiers  que  lorsqu’on  injecte  de 
la  caféine  à  un  animal,  bien  «pic  la  concentration  de  NaCl  dans  le  sang 
reste  constante,  la  concentration  de  I  urine  en  Na  Cl  augmente.  Spiro  1 
note  cependant  une  diminution  de  la  concentration  sanguine  en  NaCl 
au  moment  de  la  polvurie  (/i).  Le  taux  d’élimination  varie  suivant  le 
mode  d’excrétion  antérieur  ;  si  le  lapin  a  été  mis  à  un  régime  déchlo¬ 
ruré  (maïs)  et  que  son  élimination  chlorurée  a  cessé,  la  prise  de  théo¬ 
bromine  fait  réapparaître  les  chlorures  dans  1  urine  (Griinwald)  mais 
l’excrétion  totale  par  minute  est  toujours  plus  basse  que  dans  la  diurèse 
de  la  caféine  chez  les  animaux  en  état  normal  de  nutrition  1  N\  idmer)  (o). 

(iï  I rrh.  f.  erp.  Palh.  u.  Pharm.,  1887-1888. 

(•>)  Zeit.  f.  Biol.,  p.  198. 

(.'■> )  I.cs  auteurs  ne  sont  pas  absolument  d’accord;  après  la  théocine,  la  thcophvllinc  i 
cl  I  0 11  pli  y  1 1  i  11c  on  noterait  une  concentra  lion  du  sany  en  \aCl,  un  abaissement  conse¬ 
cutif  à  l’élévation  après  l’euphxlline,  une  action  nulle  après  la  diuretine  (salicylalc 
de  soude  et  théobromine)  (Veil,  Spiro,  Bauer  . 

(fi)  Zeitsch.  /.  Biol.,  191b 

(5)  Th.  pharm.,  19.V1. 
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Si  l'animal  avait  reçu  au  contraire  un  régime  fortement  chlorure,  que 
sou  élimination  de  NaCl  était  intense,  l’adjonction  de  théobromme 
amène  une  diminution  du  taux  des  chlorures  pour  cent. 

D  une  façon  générale  la  théobromine  augmente  le  pourcentage  des 
chlorures  et  le  chiffre  global  de  leur  élimination.  <  -  est  le  type.  des 
diurétiques  décliloruruuts. 

Chez  les  animaux  dont  une  partie  des  chlorures  du  sang  avait  été 
remplacée  par  du  bromure,  1  excrétion  du  bromure  par  la  calcine  c"l 

analogue  à  celle  du  chlorure  (Frey,  1910-19 1  i)  (i). 

Le  K  suit  le  mode  d’excrétion  du  sodium  ;  son  pourcentage  est  abaisse 
mais  sa  quantité  globale  est  augmentée  comme  pour  le  Cl  :  le  Na  est 
éliminé  en  plus  grande  quantité  que  le  K  ;  le  phosphate  (Bock)  suit  la 
même  courbe  d  élimination  que  le  Na  et  le  Cl  mais  son  élimination 
globale  est  moins  marquée. 

D’urée  augmente  en  proportion  absolue  et  diminue  en  pourcentage 
(Sehroeder,  Anton)  (3).  L'alcalinité  des  urines  normales  du  lapin  est 
diminuée  par  la  caféine  ;  si  les  lapins  étaient  au  jeûne  et  que  l'urine 
était  acide,  sous  l'influence  de  la  caféine,  la  réaction  tend  a  devenir 
légèrement  alcaline.  Si  la  glycosurie  existait  avant  1  ingestion  de 
caféine,  le  sucre  augmente  dans  burine  (Lœb)  (3).  Du  reste  les  médi¬ 
cations  puriques  provoquent  souvent  de  la  glycosurie  chez  le  lapin 
(Jacob,  1 855)  (A),  celle-ci  relevant  de  l’hyperglycémie  (Nishi  (5),  Slens- 
trom)  (fi).  Chez  les  oiseaux  1  excrétion  de  la  cafeme  détermine  une  diu¬ 
rèse  marquée,  mais  l'acide  urique  est  peu  modifié,  le  pourcentage  tombe 
et  la  quantité  absolue  éliminée  reste  à  peu  près  identique  (Sharpe). 

katsuvama  (7)  a  noté  que  les  sels  peuvent  augmenter  sans  «pie  la 
diurèse  augmente  ;  Meyer  a  noté  le  fait  chez  les  diabétiques  poix  uriques. 

Lamy  et  A.  Mayer  "(8)  en  faisant  précéder  l'injection  intraveineuse 
massive  de  glucose  d  une  injection  de  caféine,  voient  l  élimination  du 
glucose,  du  NaCl,  et  de  l’urée  suivre  d'abord  sa  marche  habituelle  mais 
la  concentration  des  sels  ne  s  abaisse  pas  autant  que  de  coutume,  et  elle 
se  relève  très  \ite.  La  concentration  du  glucose  dans  1  urine,  aptes  s  etie 
élevée,  baisse  très  rapidement. 

Lauf berger  (9)  insiste  sur  I  augmentation  de  la  concenli ation  san¬ 
guine  en  créai  me,  créai  mine  cl  en  calcium. 


Modes  d’action.  —  Von  Schroder  (  1883) 
tvpe  des  diurétiques  par  action  spécifique 


admet  que  la  caféine  est  le 
des  éléments  sécréteurs  du 


(1)  Zeilsch.  f.  exp.  Path.  u.  Ther.,  1910-1911. 
(a)  Arcli.  intern.  de  Pharmacodynamie,  1901. 

(3)  Ire/),  f.  ex p .  Path.  u.  Phann.,  1906. 

(4)  Areh.  f.  exp.  Path.  u.  Phann.,  1890. 

(5)  1  re/i.  I.  exp.  Path.  u.  Phann.,  1909. 

(G)  liiochem.  Zeitschrift ,  ioi3. 

(7)  Zeilsch.  f.  Physiol.  Chemie,  1899-1901. 

(8)  ./.  Phys,  et  Path.  g  en.,  igo5. 

(9)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phann.,  i9'.>3. 
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rem.  Celte  opinion  ;i  été  fortement,  contestée.  Lœwi  note  <  1  u e  la  caféine 
n  inllnence  en  rien  la  glycosurie  phlorizosidique  alors  <|  1 1 'elle  augmente 
le  volume  de  I  urine  ;  il  en  conclut  ipie  la  caféine  ne  saurait  agir  comme 
un  excitant  spécifique  du  rein. 

t  tn  peut  admettre  que  la  caféine  cl  les  dérivés  puriques  intervien¬ 
nent  sur  la  diurèse  par  un  triple  mécanisme. 

i°  Si  n  i.e  f  voTEi  11  ente  1  i.xtoihe.  —  a)  Cœur.  —  La  caféine  déter¬ 
mine  une  excitation  du  muscle  cardiaque  avec  en  général  une  légère 
élévation  de  la  pression  sanguine  sume  d  une  courte  chute  (Philippe 
et  Bradford).  Cette  action  neutre  que  peu  en  jeu  pour  la  production 
de  la  diurèse.  Elle  n  intervient  que  chez  les  sujets  présentant  des  phé¬ 
nomènes  d  asthénie  cardiaque  avec  mauvaise  irrigation  du  cœur  par 
les  coronaires. 

h)  \' aso-nwteur.  —  Il  existe  une  -vaso-dilatation  des  vaisseaux 
rénaux  ;  celle  vaso-dilatation  est  parfois  précédée  d  une  vaso-constric- 
tion  (1)  temporaire  attribuée  à  la  stimulation  des  centres  vaso-constric¬ 
teurs  (Schroder)  ;  si  011  empêche  par  la  prise  de  chloral  celte  vaso-eon- 
striction,  la  diurèse  est  plus  précoce  et  plus  marquée.  Philippe  et  Brad¬ 
ford,  dans  des  expériences  avec  l’oncomètre,  ont  noté  les  variations  de 
volume  du  rein  à  ces  deux  phases.  L  augmentation  de  volume  du  rein 
a  été  retrouvée  par  Starhng,  Meyer  et  Gottlieh,  Lœvvi,  Fletcher  et 
Henderson  ;  ces  derniers  auteurs  en  entourant  le  rein  de  plâtre,  consta¬ 
tent  une  coloration  artérielle  du  sang  de  la  veine  rénale  ;  ils  concluent 
à  une  dilatation  vasculaire;  ce  fait,  peu  compréhensible,  n’a  pas  été 
retrouvé  par  Magnus  (1 907).  Ces  modifications  oncométriques  n  ont  pas 
en  réalité,  comme  nous  !  avons  vu,  de  valeur  indiscutable  pour  appré¬ 
cier  1  état  de  la  circulation  rén  ale. 

La  caféine  employée  seule  (Bariétv  et  MUe  Kohler)  produit  une  baisse 
parallèle  du  volume  de  la  rate,  du  rem  et  de  la  pression  artérielle. 
Employée  à  la  même  dose  (3  centigrammes  par  kilogramme)  après  une 
injection  intraveineuse  d  ergotannne,  elle  donne  lieu  à  une  ‘  bute  tem¬ 
poraire  de  la  pression  artérielle,  à  une  augmentation  durable  et  pio- 
gressive  du  volume  du  rein,  à  une  augmentation  légère  et  transitoire 
de  la  rate.  Si  I  injection  d  ergotannne  précède  celle  de  la  caféine,  les 
effets  de  I  ergotannne  sont  renforcés  :  petite  élévation  de  la  pression 
artérielle,  diminution  de  volume  considérable  du  rein.  Après  I  injection 
de  l\o~  J.  L.  la  caféine  produit  une  chute  de  la  tension,  une  diminution 
de  volume  du  rein  mais  une  augmentation  de  la  rate. 

Okkcls,  Lbbecke  et  Jaeger  notent  une  dilatation  considérable  des 
artères  rénales. 

(1)  Non  admise  par  Snllmann,  la  vaso-conslriclion  signalée  par  Schroder  tenait  a 
l'injection  de  morphine  précédant  celle  de  caféine. 
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Asher  i>l  Micliaud  trouvèrent  que  la  diurèse  | >:i r  la  lliéopbx  Mine  ros¬ 
sait  si  on  relirait  une  certaine  quantité  de  sang  artériel,  mais  la  quan¬ 
tité  retirée  était  beaucoup  trop  forte  pour  (pi  on  puisse  donner  à  cette 
expérience  une  valeur  quelconque. 

Richards  et  Plant  (1)  notèrent  qu’au  cours  de  la  perfusion  du  rein 
maintenu  vivant,  la  caféine  peut  déterminer  la  diurèse  sans  qu’on  puisse 
noter  aucun  changement  dans  le  Ilot  sanguin  à  travers  le  rein.  Ces  expé¬ 
riences  contredisent  celles  de  Munk  (1887). 

Cependant  Richards  et  Schmidt,  Verney  et  Winlon  constatent  une 
augmentation  du  Ilot  glomérulaire  ;  il  en  est  de  même  d’Ebbecke  et 
Jager. 

La  théobromine  (Gayet)  (3)  et  l  allx llbéobromme  sont  des  vaso-dila¬ 
tateurs  puissants.  Pour  la  dernière  de  ces  substances,  le  fait  est  con¬ 
testé. 

La  section  des  nerfs  rénaux  augmenterait  I  action  diurétique  de  la 
caféine  pour  Schroder  ;  en  réalité  colle  section  n  intervient  pas  sur 
I  action  de  la  caféine  qui  paraît  indépendante  du  système  nerveux  ;  le 
rein  énervé  ou  transplanté  réagit  à  la  caféine. 

Il  en  serait  de  meme  pour  la  théobromine. 

Celle  action  circulatoire  semble  donc  être  insuffisante  pour  expliquer 
la  diurèse  caféinique. 

2°  Si  h  le  f actei  r  réxal.  —  L  action  spécifique  de  la  caféine  sur 
le  rein  est  encore  très  discutée  : 

a)  La  consommation  d  O  est  augmentée  pour  Barcroft  et  Straub. 
Mais  dans  leurs  expériences  la  diurèse  est  à  peine  marquée  ;  on  ne  peut 
donc  tirer  de  ces  faits  aucune  déduction  nette. 

b)  L  action  élective  sur  les  tubules  s’appuie  sur  les  expériences  sui¬ 
vantes  : 

i°  Cullis,  en  perfusant  le  rein  de  grenouille,  note  que  la  perfusion 
par  1  artère  rénale  ne  donne  rien,  «pie  seule  la  perfusion  par  la  \eine 
porte  détermine  la  diurèse  ;  il  en  conclut  «pie  la  caféine  agit  sur  les 
tubules  rénaux  et  non  sur  le  glomérule  :  les  stimulant  à  petites  doses, 
les  paralysant  à  fortes  doses.  Rowntree  et  Geraghty  ont  obtenu  les 
mêmes  résultats  «pie  Cullis  et  Barcroft,  ils  notent  une  augmentation  de 
consommation  d  O  dans  les  seules  parties  perfusées  par  la  veine  porte 
rénale  ; 

20  Étudiant  la  coloration  \  1 1  a  le  des  cellules  tubulaires,  Sobieranskv 
(1895)  observe  «pie  pendant  la  diurèse  caféinique,  1  épithélium  des 
tubules  est  moins  teinté  par  1  mdigotate  «pie  celui  des  animaux  normaux 
non  traités  ;  il  en  conclut  «pie  la  caféine  paralyse  la  réabsorption  par 
les  cellules  tubulaires. 

(1)  .lonni.  oj  Phannacology ,  iqi5. 

('■>.)  Th.  Lyon,  igo3. 

(3)  Th.  Richard  Sainl-Y  ves ,  1920. 
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Ces  expériences  perdent  de  leur  valeur  du  fait  que  la  même  absence 
de  coloration  \  1  taie  a  été  notée  chez  le  chien  ;  or,  celui-ci  ne  présente 
pas  de  diurèse  caféinique. 

hilhene  el  Bibcrfeld  trouvèrent  qu’m  vitro  la  cellule  rénale  absorbait 
moins  d  eau  quand  on  ajoutait  de  la  caféine,  mais  Sollmann  a  montré 
que  la  ddlérence  était  minime. 

h n  general  les  cellules  des  tubes  contournés  se  gonfleraient  en  solu- 
tion  caféinique  (W  illiam,  1907)  ; 

.)  Ln  recherchant  les  modilications  histologiques  des  cellules  des 
tubes  contournes  sous  I  influence  de  la  diurèse  caféinique,  H ]elt  observe 
mie  modilication  dans  1  arrangement  des  granules  ;  Sabrazès  et  Rade- 
nac  1  notent  les  modifications  de  structure  des  t u bi îles  après  usage 
d  allv  llheobronune.  Des  doses  fortes  lèsent  1  épithélium  tubulaire  et  le 
glomérule  <  ihéophyllme  :  Pouchet  et  Chevalier,  irjo.3)  ; 

i  \rtollam  estime  que  la  caféine  augmente  la  svnthèse  de  l'acide 
hippurique  ; 

■  >”  En  utilisant  la  perfusion,  Carnot,  Rathery  et  Gérard  notent  pour 
1  al  1  \  Ithéol  nomme  une  action  rénale  directe  et  une  action  nerveuse  ; 

(>"  La  théobromine  abaisserait  le  seuil  du  chlore,  et  cet  abaissement 
subsisterait  même  après  section  des  nerfs  du  rein  (polychlorurie  avec 
augmentation  de  la  concentration  dans  burine). 

La  caféine  et  ses  dérivés  agiraient  donc  sur  le  facteur  rénal  pour  pro¬ 
voquer  la  diurèse,  d  après  les  différents  auteurs,  suivant  deux  méca¬ 
nismes  : 

a)  Action  thu  laire.  —  Certains  auteurs  avec  Schrœder  admettent 
une  stimulation  élective  de  la  cellule  tubulaire. 

D’autres  estiment  que  la  caféine  agit  en  diminuant  la  réabsorption 
au  niveau  des  tubules  (Sobieranski  et  Modrakowski)  :  on  s’explique  mal 
alors  que  les  phosphates  et  l’urée  (a)  qui  ne  sont  pas  normalement 
réabsorbés  au  niveau  des  tubules,  suivant  la  théorie  physico-clnmique 
de  Cushny,  soient  augmentés  en  quantité  durant  la  diurèse  caféinique. 

D  autres  enfin  a\ee  Mason  (1918)  croient  que  la  théophylline  abaisse 
le  seuil  des  chlorures  dans  les  néphrites  aiguës  humaines  et  provoquent 
une  chute  marquée  des  chlorures  du  sang. 

Sollmann,  Hoffmann,  Haskins  considèrent  que  la  théophylline  n  agit 
pas  sur  le  mécanisme  de  rétention  des  chlorures  chez  1  homme. 

Ilenrijean  (3)  estime  qu  il  11e  s’agit  pas  d  action  diurétique  active 
sur  la  sécrétion  rénale.  La  théocine  et  les  a  diurétiques  vrais  »  agissent 
en  modifiant  les  propriétés  de  la  membrane  par  laquelle  passent  les 
urines  à  moins  que  ce  11c  soit  une  modification  de  la  paroi  des  capillaires 
mêmes. 

Verne  pense  que  la  caféine  agit  indirectement  sur  la  diurèse  en  modi- 

(1)  Thèse  Paris,  1922. 

(2)  Nous  avons  vu  que  l’urée  pouvait  être  partiellement  réabsorbée. 

(3)  Courir,  franç.  méd.  Lyon,  1911. 
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liant  la  circulation  et  la  pression  sanguine  ;  les  modilicalions  de  slruc- 
lure  de  l'épithélium  seraient  ducs  à  un  brusque  afllux  d  eau. 

b)  Vction  élective  sur  le  g loml un l e .  —  La  caféine  agirait  en 
augmentant,  non  pas  tant  le  calibre  des  capillaires  (Ltewi)  qu  en  exa¬ 
gérant  la  perméabilité  capsulaire  (Cusliny). 

La  caféine  serait  avant  tout  un  diurétique  à  action  glomérulaire 
(Sollmann). 

Bietcr  trouve  « j ne  la  caféine  cl  la  lliéopliylline  11  ont  aucune  action 
diurétique  chez  les  animaux  aglomérulés. 

\Miite  conclut  d  une  série  de  travaux  sur  1  action  diurétique  des  com¬ 
posés  puriques  qu’on  ne  peut  être  fixé-  sur  la  modalité  de  la  diurèse  : 
les  uns,  avec  Chrometzke  et  I  iiger,  admettent  le  type  tubulaire,  les 
autres  le  tvpe  glomérulaire. 

llellin  et  Spiro,  181)7  (1),  notent  que  la  caféine  est  inefficace  dans 
les  néphrites  glomérulaires  et  totales,  mais  parfaitement  active  dans  les 
néphrites  tubulaires  pures.  Sclilavcr  cl  lledinger,  en  1907,  Pcarce, 
llill  et  Eisenberg,  en  1910,  confirment  ces  laits. 

3°  Si  r  i.e  i  acteur  extra-rén  xl.  —  Les  dérixés  puriques  agissent 
enfin  (Piek  et  Molitor)  sur  le  facteur  extra-rénal  en  modifiant  l’imbi- 
bition  des  protides  des  tissus,  et  par  conséquent  eu  mobilisant  1  eau 
et  les  chlorures  ((iremel). 

Élimination.  —  La  caféine  est  immédiatement  et  complètement  absor¬ 
bée,  1111e  petite  partie  seule  est  éliminée  telle  quelle  par  les  urines  pen¬ 
dant  :>  à  3  jours  (Salent  et  Rieger)  ;  on  en  retrouve  une  quantité  plus 
importante  à  1  état  de  di  et  monoméllix  lxanthine  (Albanese,  Rondzvnski 
et  (ïottheb,  Krieger  et  Schmidt,  Bloch). 

La  théobromine  subit  les  memes  transformations  mais  une  plus 
grande  partie  (3a  0/0)  échappe  à  la  destruction  ;  la  plus  grande  quantité 
est  éliminée  à  I  état  d  liétéroxantlime. 

Les  divers  facteurs  influant  sur  la  diurèse  caféinique.  —  a)  La  quantité 
d'eau  existant  dans  les  tissus  uilbie  d  une  façon  manifeste  sur  faction 
de  la  caféine  au  point  de  me  de  la  diurèse. 

Le  régime  sec,  les  grandes  hémorragies,  les  grosses  diurèses  aqueuses 
antérieures  (Sollmann  et  Hoffmann),  les  polyunes  diabétiques  (en  ce 
qui  concerne  le  volume  urinaire)  empêchent  la  diurèse  caféinique.  Dans 
I  élude  expérimentale  chez  les  animaux,  on  injecte  souvent  en  même 
temps  ipie  le  diurétique  de  la  solution  physiologique  pour  rendre  effec¬ 
tive  1  action  diurétique  ; 

/>)  L’effet  de  la  caféine  chez  I  homme  normal  est  peu  intense,  et  beau¬ 
coup  moins  marqué  que  celui  résultant  de  I  ingestion  d’un  litre  d’eau  ; 

c)  La  diurèse  caféinique  est.  favorisée  par  l’emploi  des  narcotiques, 
du  curare  (Cervello  et  di  Monaco)  ; 


(e  Arch.  j.  experim.  Palh.  u.  Pharm.,  1897. 
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</)  L  excitation  du  vague  a  une  influence  inhibitrice  (Corin)  qu’Anten 
a  attribuée  à  une  inlluence  directe  sur  les  cellules  sécrétantes  ;  dans 
•ce  cas  I  atropine  devrait  augmenter  la  diurèse  caféiniquc  ;  le  fait  reste 
à  \  (’i  i lier  ; 

O  Les  injections  répétées  de  caféine  ne  produisent  plus  d’effet  diuré¬ 
tique  (Philippe  cl  Bradford  '  1 887)  (1  ),  Le  Noir  et  Camus  (1  qo3),  Lœwi, 
jMxers).  Il  peut  s’agir  soit  de  laits  d  accoutumance,  soit  d  effets  dépres¬ 
sifs,  soit  d  action  sur  la  membrane  glomérulaire  (Cusliny). 

Action  comparée  des  divers  dérivés  xanthiques.  —  La  caféine  est  la 
moins  active,  cependant  le  fait  n  est  pas  constant  (Christian,  iqio). 

La  théobromme  est  plus  active  que  la  caféine,  mais  les  doses  habi¬ 
tuelles  sont  quatre  fois  plus  fortes  et  elles  sont  mieux  supportées.  Cepen¬ 
dant  elle  a  une  action  plus  énergique  sur  le  muscle  (Pouehet)  que  la 
caféine. 

La  théobromme  jouirait  d  une  action  remarquable  sur  l'élimination 
des  chlorures.  Elle  est  insoluble  dans  leau. 

La  I liéopln lime  à  dose  égale  est  de  beaucoup  la  plus  diurétique.  Elle 
est  particulièrement  active  en  association  avec  la  digitale.  Elle  est  peu 
soluble  dans  I  eau . 

L  ailyllh  éobruniine  (H  ex  mans,  Ritz,  Radenac)  est  plus  soluble  dans 
l  eau  < p te  la  théobromme  et  déterminerait  à  dose  moindre  une  diurèse 
égale  à  celle  provoquée  par  la  théobromme.  Elle  agirait  dans  des  cas 
où  la  théobromme  est  moins  active.  Il  11e  semble  pas  cependant  qu’elle 
doive  détrôner  la  théobromme.  Elle  relèverait  la  pression  artérielle  (Ritz 
et  Sainl-N  ves),  serait  un  stimulant  respiratoire,  notamment  en  ce  qui 
concerne  I  amplitude  ainsi  < p  1e  la  fréquence  des  mouvements  respira¬ 
toires  ;  elle  a  comme  la  caféine  une  action  sur  le  muscle  (Pouehet)  mais 
cette  action  musculaire  s’accompagne  d  une  augmentation  de  la  toxicité 
(F.  Mercier:.  La  lenirinc  (:>.)  est  très  soluble  dans  l’eau  et  a  une  action 
plus  rapide  mais  moins  prolongée  que  la  théobromme. 

Les  oxvpurines  (hvpoxanlhine,  xanthine,  acide  urique)  n’ont  pas  de 
pouvoir  diurétique  ;  il  en  est  de  meme  des  ammopurines  (Charles  Kay- 
ser  et  E.  Le  Breton  (3)  contrairement  à  ce  < p îe  pensent  Camus  et 
(  ïournax . 

Ces  diurétiques  sont  à  éviter  en  cas  de  lésions  rénales  accusées  (Soll- 
inaiin).  Mexer  et  Colllieb  au  contraire  estiment  qu  ils  sont  sans  danger 
dans  ce  cas  et  ne  déterminent  jamais  d  altérations  rénales. 

La  ihéobromine  pour  Chabamer  pourrait  déterminer  «  des  néphrites 
fonctionnelles  avec  élévation  de  la  constante  et  abaissement  de  la  con¬ 
centration  niaxima  ».  Il  ajoute  «pie  l’ai  teinte  rénale  est  peu  fréquente, 
légère,  et  disparaît  rapidement  dès  qu  on  cesse  d  administrer  la  llieo- 
bromine. 

(1)  ,/.  of  Pliysiol.,  1887. 

(•«)  Tlii'obroininc-iicclaU'  < 1 0  sodium  (Bchal). 

(.1)  l  finales  tic  Physiolotjie  cl  de  Physico-chimie  biologique,  ■>.  avril  1926. 
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H.  —  Les  diurétiques  mercuriels. 

Li'  mercure,  cl  plus  pari iciilicreniciil  le  calomel  el  les  sels  mercuriels 
solubles  oui  clc  considérés  comme  les  types  des  diurétiques  irritant  le 
îem  a  petites  doses  et  1  excitant  à  fonrlionner,  le  lésant  à  plus  fortes 
doses  (Bouchardat,  Jendrassik,  llucliard  el  G.  Sée).  Celle  diurèse  a 
été*  étudiée  récemment  par  L.  Blum,  Amliard,  Tiffeneau  el  Boyer. 

Le  cyanure  de  ll<j  a  été  employé  egalement  comme  diurétique.  On 
a  ulilisc  le  noi'osu roi .  hydroxyde  de  mercure  cliloropliénoxyacétate  de 
>a  ((îilclirisl ,  Blum  et  Schwab).  Kcilli  signale  l’aclion  rènforealrice 
exercee  par  le  chlorure  d  ammonium.  La  toxicité  relative  de  ce  corps 
rend  son  emploi  limité. 

Lnlm  nous  citerons  le  salyrrjan  :  produit  d'addition  de  l’acétate  111er- 
curupie  au  saheylamide  orlho-aeetale  de  sodium  (Berhein-Pal)  el  1  hv- 
dioxy  mercui  ipropanolamide  de  1  acide  orlhoacélx  loxx  benzoïque  ou 
neptal. 


Modes  d  action.  —  Le  calomel  agit  surloul  lorsipi  il  existe  des  œdè¬ 
mes  (hydropisic  d’origine  cardiaipie),  mais  la  diurèse  mercurielle  se 
produit,  meme  chez  le  sujet  sam  (Bieganskv,  Silva,  Slinlzing,  \onnen- 
hruck,  Amhard)  ;  si  elle  a  passé  inaperçue,  c'est  quelle  est  assez  limace 
MO  à  i  a  heures)  et  s’accompagne  souvenl  de  rétention  de  sel  et  d  eau 
avec  diminution  de  l'urine. 

Lactmlé  diiirétnpie  du  neptal  qui  est  souxent  fugace  chez  le  chien 
normal  est  le  plus  souvent  importante  ciicz  le  chien  anesthésié  et  sur  le 
rem  isole  (h.  Kayser),  cependant  à  doses  même  parfois  très  faibles,  le 

neptal  peut  inhiber  plus  ou  moins  complètement  le  fonctionnement 
rénal. 


Le  lein  et  le  loie  sont  les  deux  xiscères  où  les  quantités  de  mercure 
aussi  bien  que  la  teneur  rapportée  à  ioo  grammes  d’organe  frais  sont  les 
plus  elevees.  Si  la  teneur  totale  des  reins  en  mercure  est  souvent  infé¬ 
rieure  a  celle  du  Joie,  la  teneur  en  mercure  rapportée  à  ioo  grammes 
d  organe  Irais  e.sl  toujours  supérieure  dans  le  rein  par  rapport  au  foie 
(Kayser)  (i). 

Le  mode  d'action  des  mercuriels  sur  la  diurèse  apparaît  donc  com¬ 
plexe. 

<n  Les  uns  admettent  une  action  purement  rénale  par  irritation  de 
1  épithélium  (Silva,  Schur,  Schlayer,  Boscnhein).  Gremel,  sur  le  rein 
péri  use,  constate  cette  action  rénale,  mais  il  n’y  a  pas  de  vaso-dilata- 
è  >n  rénale  comme  le  ionl  les  dérivés  puriques  el  digilaliques. 

Je  calomel  agirait  pour  les  uns  sur  le  qloinérule  en  augmentant  sa 
pei meahihle,  pour  les  autres  sur  les  luîtes  contournés  en  les  excitant 
P'"  ,M*hilion.  (,  est  a  cette  dernière  hypothèse  que  nous  nous  rallions. 

L.  Blum,  Amhard,  montrent  que  si  la  K  uréo-sécrétoire  est  altérée, 


ii  Thèse  Pharmacie,  iq3i. 
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la  dm îv se  se  produit  cependant  grâce  à  un  abaissement  du  seuil  de  NaCl. 

h  1  Les  autres  admettent,  avec  .lendrassick,  une  action  extra-rénale  par 
hyd.  vime  et  hyperchlorurémie  (Nonnenbruck,  Flhnger).  Ces  corps  exer¬ 
cent  une  millièm  e  sur  les  échanges  entre  le  sang  cl  les  tissus  par  mobi¬ 
lisation  de  NaCl  (Asher)  :  il  y  a  désensibihsalion  et  déchloruration  soit 
des  albumines  du  sang,  soit  des  albumines  des  tissus.  Bohn  admet  une 
rétraction  des  albumines  des  tissus,  tandis  <pie  la  théocine  produi¬ 
rait  une  désimbibition  de  l’albumine  sanguine.  Ileymann,  Pick  et 
Molitor  se  rallient  à  celle  opinion.  \\  intermtz  a  montré  ipie  dans  le  sang 
contenant  des  dérivés  mercuriels,  la  vitesse  de  sédimentation  des  héma¬ 
ties  est  diminuée,  sans  <pie  leur  volume  soit  changé.  Fleckseder  fait 
intervenir  dans  le  mécanisme  de  1  hvdrémie  la  réabsorption  du  liquide 
intestinal  ;  celte  résorption  serait  au  maximum  lorsqu’on  donne  con¬ 
curremment  de  1  opium  qui  empêche  I  évacuation  anale. 

kavser,  cl  une  étude  sur  le  neptal,  conclut  que  celui-ci  possède  à  la 
lois  une  action  rénale  et  une  action  extra-rénale. 

Si  1  action  extra-rénale  paraît  probable,  nous  pensons  qu  elle  ne  sau¬ 
rait  être  exclusive. 

Beaucoup  de  sels  mercuriels  agissent  également  en  irritant  le  paren- 
clmne  glandulaire.  Cette  phase  irritative  précède  la  phase  lésionnelle. 
Vussi  faut-il  être  très  prudent  dans  1  administration  des  diurétiques  mer¬ 
curiels  en  cas  de  lésion  rénale  plus  ou  moins  latente.  Les  ligures  histo¬ 
logiques  avec  de  petites  doses  de  sels  mercuriels  reproduisent  celles  des 
reins  en  poly  une  (1). 

Caractères  de  la  diurèse. —  La  diurèse  survient  G  à  I  :>  heures  après 
I  ui|cetion  de  calomel;  après  les  injections  de  sel  soluble  (novasurol, 
c\ ainire)  1  effet  est  très  rapide  ;  il  débute  moins  d  une  heure  après  I  m- 
lection  et  se  termine  assez  rapidement.  11  y  aurait  même  une  augmen¬ 
tation  de  la  concentration  urinaire  en  NaCl. 

<  >n  constate  une  élimination  considérable  de  NaCl  (Muhling,  Kulcke, 
L.  Bliim,  Flhnger,  Brunn,  Nonnenhruck,  Bolni);  F.  Ixavscr  insiste 
sur  1  importance  de  la  concentration  du  Cl  par  litre;  par  contre,  on 
noterait  une  diminution  de  la  concentration  urinaire  en  urée,  le  mer¬ 
cure  ayant  pour  effet  d  élever  le  seuil  de  1  urée,  1  acide  urique  serait 
éliminé  en  plus  grande  quantité  pour  Igar-Pavie  ;  1 1 a  1  g  est  davis 
opposé  ;  les  sulfates  seraient  diminués  <  llay  et  Silver).  Bathcry  et 
Maximin,  avec  le  novasurol  et  le  \  lo  B,  ont  observé  une  augmentation 
considérable  de  l’excrétion  du  chlorure  de  sodium  sans  exagération 
constante  de  Y  élimination  aqueuse;  il  v  aurait  alors  une  véritable  dis¬ 
sociation  entre  l’effet  sur  le  As  a  <  il  et  sur  I  eau. 

Fn  utilisant  la  perfusion  rénale,  011  constate  chez  le  lapin  une  aug¬ 
mentation  de  la  diurèse.  Celle-ci  serait  inhibée  par  le  chloral. 

1  Verni'  n  montré  que  le  nepliil  provoquait,  une  diminution  du  chiffre  total  des 
lipides  rénaux  ;  les  enclaves  soudanophiles  avaient  disparu,  mais  colles  donnant  la 
rearlion  de  Kculf'oii-Yernc  étaient  lies  abondantes. 
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A.  (miss  constate  que  le  neplal  11c  produit  pas  les  mêmes  variations 
suivant  la  voie  d  introduction. 

Par  voie  intraveineuse  a  laible  dose  on  constate  une  diminution  des 
protides  du  sérum  ainsi  qu'une  diminution  sensible  du  degré  d’aptitude 
des  colloïdes  a  1  hydratation  ;  I  eau,  le  chlore,  le  Na,  ne  paraissent  pas 
subir  de  changements  appréciables  de  concentration.  Par  voie  intra¬ 
musculaire,  il  se  produit  une  diminution  faible  mais  régulière  de 
l’hydrémie,  une  augmentation  des  protides  et  surtout  des  lipides, 
notamment  du  cholestérol  et  une  augmentation  de  !  aptitude  à  hydra¬ 
tation  des  colloïdes  du  sérum  ;  le  glucose,  l'urée,  le  Na  ne  diminuent  pas 
sensiblement  ;  le  phosphore  acido-soluhle  s'élève. 


II-  —  Les  dii  rétiqies  a  action  indirecte 

Digitale  et  succédanés  ( scillc ,  cymarine,  ouabaïne). 

O11  admet  en  général  que  la  digitale  et  la  scille  agissent  pour  pro¬ 
voquer  la  diurèse  par  1  intermediaire  du  système  circulatoire.  On  s  ap¬ 
puie  sur  les  phénomènes  suivants  : 

Les  travaux  d  Hartwich,  de  Kraemer  et  de  Gremels  montrent  «pie 
1  action  du  strophantus  relève  a  la  lois  d  une  double  action  indirecte  par 
amélioration  de  la  mécanique  cardiaque  et  d’une  double  action  directe 
par  vaso-dilatation  rénale  et  stimulation  de  l’épithélium  rénal. 

Mécanisme.  —  1  (diez  1  homme  bien  portant  la  digitale  augmente 
à  peine  le  volume  de  I  urine  alors  qu  elle  cause  une  diurèse  maxima 
dans  I  livdropisie  d’origine  cardiaque,  en  cas  de  fibrillation  auriculaire 
notamment.  Cependant  Lauder-Brunton  et  Power  ont  montré  que 
même  chez  le  sujet  normal  avec  fonctionnement  cardiaque  normal,  la 
digitale  pouvait  avoir  une  action  diurétique.  On  discute  pour  savoir 
si  les  hvdropisies  relevant  d  une  autre  cause  qu'un  fonctionnement 
cardiaque  msuilisant  sont  sensibles  à  1  action  de  la  digitale  ; 

2”  Le  rein  est  augmenté  de  volume  sous  I  influence  de  la  digitale 
(oncomètre).  Il  y  aurait  dilatation  des  vaisseaux  rénaux  (Lœwi  et 
Joneseu  1  par  suite  de  I  emploi  de  faibles  doses  de  digitale  ;  la  diurèse  se 
produirait  alors.  Par  contre,  si  on  utilise  île  trop  fortes  doses,  le  volume 
du  rem  et  des  urines  chez  le  lapin  diminue,  alors  que  la  pression  san¬ 
guine  augmente  (Brunton  et  Power,  Marshall).  Philippe  et  Bradford 
ont,  par  contre,  chez  le  chien  noté,  à  la  suite  de  l’emploi  de  grosses 
doses  de  digitale,  une  diminution  de  volume  du  rein  cl  une  augmenta¬ 
tion  de  la  diurèse. 

Les  dilferences  des  résultats  s'expliqueraient  peut-être  par  1  état  anté¬ 
rieur  des  animaux  en  expérience  ;  on  sait  que  les  lapins  ne  réagissent 
aux  diurétiques  que  s  ils  ont  été  1111s  à  une  nourriture  humide  ; 
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.!  L  uugmenhdinn  <1  apport  de  sang  au  rein  pourrait  être  de  cause 
indirecte  ;  la  digitale  déterminant  une  vaso-conslriction  des  artères  de 
I  intestin,  détourne  le  courant  sanguin  vers  le  rein  (Meyer  et  Gotlliel)). 

Ge  mode  d  action  exclusivement  cardio-vasculaire  de  la  digitale  n'est 
pas  admis  par  tous  les  auteurs. 

O,,  a  nus  en  avant  un  mécanisme  rénal  : 

a)  La  digitale  agirait  directement  sur  l’épithélium  rénal  (Castopana- 
giotis)  ; 

0)  La  digitale  peut  augmenter  la  résorption  des  liquides  de  l’orga¬ 
nisme,  modifier  I  état  du  plasma  sanguin  et  le  rendre  plus  aisément 
filtrai  de  en  modifiant  1  état  de  sa  tension  osmotique. 

Caractères  de  la  diurèse  dig'italique.  —  Slevrer  ( i)  note  une  augmenta¬ 
tion  (en  pourcentage  et  en  totalité)  du  chlore  total  et  une  augmentation 
moins  marquée  de  I  V/  total.  En  réalité  1  urine  est  souvent  de  compo¬ 
sition  normale.  La  scille  est  considérée  comme  un  diurétique  azotu- 
nque.  sans  que  le  lait  puisse  être  considéré  comme  actuellement 
démontré. 


III.  —  Les  du  hktioi  es  \  action  mixte 

SUCRES,  GLUCOSE ,  LACTOSE,  SACCHAROSE 

Eleig  étudie  1  action  des  solutions  sucrées  isotoniques  et  para-isoto- 
niques  (a).  Il  note  que  le  lactose  détermine  une  excrétion  immédiate 
plus  élevée  d  eau  que  le  glucose,  mais  si  on  étudie  la  période  de  ia  heu¬ 
res  1 1 1 1 1  suit  1  injection,  I  élimination  aqueuse  est  identique.  Le  lactose 
détermine  une  sécrétion  beaucoup  plus  rapide  et  abondante  de  lactose 
que  le  glucose  pour  le  glucose  (quinze  fois  [dus)  ;  l’élimination  de  maté¬ 
riaux  solides  autres  que  le  sucre  est  à  peu  près  la  même  pour  les  deux 
sucres,  bien  que  I  élimination  des  matériaux  d  élaboration  vraie  (diurèse 
achlorée  non  sucrée)  est  un  peu  plus  importante  pour  le  glucose.  Eleig 
conclut  «pi  il  y  a  intérêt  à  se  servir  comme  diurétique  de  glucose  plutôt 
(pie  de  lactose,  surtout  dans  les  cas  pathologiques  où  il  y  a  lieu  d’éviter 
le  plus  possible  une  surcharge  de  travail  au  rem  malade;  pour  une 
même  élimination  de  produits  de  déchet,  il  passera  ainsi  par  le  rein 
une  «j liant ité  de  sucre  beaucoup  moins  élevée. 

Comparant  faction  des  sérums  sucrés  avec  celle  du  sérum  chloruré 
(sérum  artificiel),  il  conclut  que  la  diurèse  ((  molécules  utiles  »  par  rap¬ 
port  aux  diurèses  «  molécules  totales  ))  (travail  rénal  d’élimination  molé¬ 
cules  utiles  par  rapport  au  travail  rénal  d  élimination  globale)  est  de 

(i)  llofmeisler's  Beitrage  :ur  Chem.  Phys.,  190a. 

(a)  Soc.  biol.,  1907,  20  juillet,  27  juillet,  19  octobre. 
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1  3  pour  le  sérum  chloruré*  cl  laclosé  cl  de  3/3  pour  le  sérum  glucosé 
qui  sérail  ainsi  le  meilleur  diurétique. 

Richet  et  Moutard-Martin,  Vrrou  el  Jeanbrau,  Fleig,  Fnriqucz,  Gull- 
mann,  \mbard,  oui  proposé  d  utiliser  le  sérum  glucose  hypertonique 
qui  provoque  une  diurèse  intense.  Rathery  et  Boucheron  ont  montré 
que  chez  les  azolémiques,  l’action  diurétique  est  nulle;  on  constate 
même  une  diminution  des  excrétions  azotées  de  l’urine,  avec  augmen¬ 
tation  de  1  urée  sanguine.  On  ne  devra  donc  utiliser  ces  solutions  hyper- 
ioniques  (00  0/0)  que  lorsque  le  rein  ne  présentera  pas  de  fortes  alté¬ 
rations  <  1  i.  Rocli  (de  Oenève)  aurait  obtenu  dans  ces  derniers  cas,  à 
condition  que  les  lésions  rénales  ne  soient  pas  trop  intenses,  de  fortes 
diurèses  sans  déterminer  d  accident. 

Brisker  (2)  ad  met  que  les  injections  hvperlom  pies  de  glucose  pro¬ 
duisent  une  excitation  fonctionnelle  du  foie,  d  où  augmentation  de 
1  excrétion  de  1  urée  urinaire  et  de  1  ’Az  total.  Chez  les  azote-iniques  dont 
le  rein  est  fortement  touché,  I  urée  ainsi  formée  ne  pourrait  pas  s ' éli¬ 
miner. 

Lamy,  \.  Mayer  el  Ralherv  (3)  ont  montré  le  rôle  ueliJ  de  l'épithélium 
des  tubes  contournes  dans  les  processus  sécrétoires  secondaires  à  l  in- 
jeclion  intraveineuse  de  solutions  sucrées.  La  diurèse  chez  le  chien  est 
immédiate  et  se  produit  dès  le  début  de  1  injection. 

Le  lactose  et  le  saccharose  paraissent  pour  eux  plus  diurétiques  que 
le  glucose  dont  une  partie  est  utilisée  par  l’organisme. 


Peut  oses. 

Pour  I  bornas  el  Dragoin  :  1  ingestion  de  pentoses  augmente  consi¬ 
dérablement  l’activité  sécrétoire  du  rein  et  l’élimination  de  la  plupart 
des  composés  azotés  urinaires.  La  perméabilité  à  la  P.  S.  F.  serait  aug¬ 
mentée  (1  bornas  et  Imes). 


EXTRAITS  GLANDULAIRES 


Extrait  pituitaire. 

Cet  extrait  (Schafer)  augmente  la  sécrétion  rénale  à  la  suite  de  son 

O 

injection  intraveineuse. 

Cette  diurèse  s’accompagne  dune  augmentation  considérable  de 
volume  du  rein  (vaso-dilatation)  et  d  une  élévation  de  la  pression  arté¬ 
rielle. 

(1)  Thèse  Boucheron,  Paris,  1920. 

(2)  Th.  I’uris,  1921. 

(3)  J.  Phys,  et  Path.  çjénér.,  190G;  Soc.  biol.,  3i  mars  1906,  avril  1907,  juillel  1907. 
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Pour  Bichards  H  Simili,  du  | x-l il <*s  doses  de  pilmlrinc  peuvent  aug¬ 
menter  la  cireidalion  glomérulaire,  de  larges  doses  la  diminuer. 

En  utilisant  la  créatinine  comme  lest,  Poulsson,  Burgess,  Harvey  et 
Marshall  monlrcnl  que  la  pii u il rine  chez  le  mammifère  n'indique  aucun 
changement  dans  la  lill ration  glomérulaire  pendant  la  phase  objective. 
Ces  derniers  auteurs  ont  montré  que  l’extrait  hypophysaire  était  anti¬ 
diurétique  chez  l’oiseau  cl  le  reptile,  mais  pas  chez  l’amphibien  et  le 
poisson.  Chez  l’oiseau,  l’action  antidiurétique  est  accompagnée,  mais 
înconstamment ,  d  une  diminution  de  la  tiltration  glomérulaire  ;  chez  le 
reptile,  la  filtration  glomérulaire  est  très  diminuée  par  la  pituitrine. 

Ces  phénomènes  cardio-vasculaires  ne  sont  pas  indispensables  et 
Schafer  admet  «pie  la  pituitrine  agirait  par  action  directe  sur  les  cel¬ 
lules  du  rem . 

Schafer  note  à  la  suite  d  une  deuxième  injection  une  diurèse  nette 
sans  modification  de  la  pression  vasculaire  m  de  volume  du  rein. 

L’action  antidiurétique  chez  le  mammifère  et  l'oiseau  est  attribuée 
à  une  hyperabsorption  de  l’eau  par  le  segment  grêle  de  l’anse  de  Henle. 

Chez  les  mammifères,  la  rélropituitnne  agirait  donc  surtout  en  aug¬ 
mentant  le  pouvoir  de  réabsorption  tubulaire  du  rein  (Poulsson). 

L’urée,  sous  1  influence  de  la  pituitrine,  rétrodiffuse  dans  de  plus 
fortes  proportions  que  normalement. 

Fromherz  admet  l’action  diurétique  par  action  directe  sur  l'épithé¬ 
lium  rénal. 

I  billion,  Iloughton  et  Merrill,  Kinz  et  Stoland,  Pal  et  Cow,  Mac  Cord, 
Falta  et  Schwarz,  Bielcl  retrouvent  celte  polyurie. 

Gabriels  utilisant  les  extraits  frais  postérieurs  hypophysaires,  obtient 
par  ses  méthodes  de  perfusion  une  diurèse  considérable  sans  action  sur 
la  pression  artérielle  ;  cette  action  est  du  reste  inconstante.  L’auteur 
notant  que  1  extrait  sec  ne  donne  pas  cette  action  diurétique,  admet 
que  celte  dernière  résulte  d  une  action  vaso-constrictive  générale  et  d  une 
action  excitante  directe  sur  les  cellules  rénales  ;  cette  dernière  action 
s  altérerait  très  facilement  dans  1  extrait. 

Cette  action  diurétique  est  à  opposer  à  1  action  ohgurique  déterminée 
au  cours  de  certains  diabètes  insipides  par  1  extrait  hypophysaire  en 
injection  (Farini,  \  an  den  Velden,  Borner,  Lereboullet  et  Faure-Beau¬ 
lieu,  etc.).  Penlinelh  et  Quercia,  Franck,  Borner  notent  expérimenta¬ 
lement  de  I  oligurie  par  injection  d’extrait  du  lobe  postérieur.  Garnier 
et  Schiilmann  (i),  chez  le  lapin  normal,  obtiennent  à  la  suite  de  1  em¬ 
ploi  <le  l’extrait  hypophysaire  de  I  oligurie  avec  albuminurie  (Jixpophyse 
de  bœuf). 

II  ne  semble  pas  «pie  l’opinion  d’Ambard  soit  exacte,  I  extrait  hypo¬ 
physaire  parait  bien  jouir  de  propriétés  très  spéciales  sur  les  sécrétions 
urinaires,  en  cas  de  (habile  insipide;  I  extrait  hypophysaire  postérieur 


fi)  Soc.  liiol.,  il  juillet  i()i/|. 
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seul  esl  actif  et  celte  activité  peut  être  mise  en  évidence  par  la  simple 
inhalation  tic  l'extrait  par  le  nez  (Choay,  Ralhery,  Julien  Marie  et 
Maximin). 

En  utilisant  la  perfusion,  Starling  et  ses  collaborateurs  distinguent 
dans  1  action  de  l'extrait  hypophysaire,  une  action  diurétique  indirecte 
(par  action  sur  la  pression  artérielle)  et  une  action  directe  diminuant  le 
débit  aqueux.  L  extrait  hypophysaire  rendrait  le  rein  insensible  à  un 
excès  d'eau  dans  le  plasma  (Adolpli  et  Trieson). 

Ces  deux  opinions  contradictoires  faisant  de  1  extrait  hypophysaire 
pour  les  uns,  un  diurétique  puissant,  pour  les  autres  un  antidiurelique, 
ont  soulevé  maintes  controverses.  11  semble  bien  qu'aujourd  hui  1  accord 
est  fait. 

L’extrait  hypophvsaire  postérieur  est  bien  un  antidiurétique;  il 
freine  la  diurèse  île  l’eau  tout  en  provoquant  une  hypersécrétion  des 
chlorures  (Starling  et  \erney). 

Smith  et  Cosky,  kolls  et  Geiling  ont  montré  que  la  pituitrine  déter¬ 
mine  île  la  polyurie  chez  les  animaux  narcotisés  (du  moins  par  cer¬ 
tains  narcotiques)  et  de  l’oligurie  chez  les  animaux  à  l’état  de  veille. 

Quant  au  rôle  du  tuber  considéré  comme  exclusif  pour  Roussy, 
Camus,  Gournay  et  Le  Grand,  puis  étudié  à  nouveau  par  Helen  Bour- 
goin.  Trendelenburg  et  Satos,  il  peut  suppléer  1  hypophyse,  mais  cette 
suppléance  ne  se  réalise  pas  instantanément. 

La  pituitrine  est  donc  bien  frénatrice  de  la  diurèse  aqueuse  et  ne 
doit  pas  être  rangée  dans  les  diurétiques  (  i). 


Extraits  thyroïdien,  hépatique.  Sérum  de  veine  rénale. 

Hemshemier  en  i8<)5,  Diebella  et  Illys,  Percy,  Campanacci,  iilgren, 
Thévenot,  Ebstein,  utilisent  1  extrait  thyroïdien  dans  le  traitement  des 
œdèmes.  Pour  Schiff  et  Peiper,  il  agirait  directement  sur  le  rein  en 
abaissant  le  seuil  de  NaCl,  et  il  modifierait  l'imbibition  des  tissus. 

Pour  Verney,  la  thyroxine  oppose  ses  effets  à  la  pituitrine  en  ce  qui 
concerne  la  sécrétion  urinaire  ;  elle  augmente  1  intensité  et  diminue 
la  durée  deTa  diurèse  par  1  eau. 

Dans  certaines  affections  rénales  comme  la  néphrose  lipoïdique, 
1  extrait  thyroïdien  intervient  par  un  mécanisme  très  particulier  sur  le 
métabolisme  lipido  protidique. 

Nous  signalerons  1  effet  diurétique  du  sérum  de  la  veine  renale  et 
même  pour  certains  auteurs  de  l’extrait  de  rem  ;  1  extrait  hépatique 
diminuerait  le  volume  de  I  urine  (II.  Roger)  tout  en  augmentant  la 
quantité  de  1  urée  excrétée. 


(i)  Paris  Médical,  G  décembre  1 9 a 4 . 
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ADRÉNALINE,  COU TICO-SURRÉKALE 


L  adrénaline  inhibe  la  diurèse  par  un  mécanisme  complexe  :  vaso¬ 
constriction  rénale,  rôle  d’arrèl  sur  l’excrétion  de  Nat  11  (Asclier),  etc. 

Les  rais  surrénalcclonusés  (Silvelle  cl  Brillon  )  ont  une  réaction  diuré- 
liipie  plus  faible  aux  solutions  atpieuses  «pie  les  rais  normaux.  L  admi- 
mslralion  d  exlrails  surrénaliens  corticaux  rétablit  l'équilibre.  Les 
auteurs  notent  une  augmentation  <le  beau  des  tissus  des  animaux  surré- 
nalectornisés  et  l'ont  de  l’intervention  sur  la  diurèse  une  action  extra- 
rénale. 

La  corlico-surrénnlc.  entraîne  une  rétention  de  Nat  11  et  une  élimina¬ 
tion  exagérée  de  lx  pendant  a  \  heures  et  ensuite  un  effet  inverse  (  I  boni 
et  Engel). 


URÉE 

L  urée  ià  dose  élevée  provoquerai!  la  diurèse  chez  les  sujets  en  état  de 
rétention  aqueuse.  (  )n  a  dit  qu  elle  agissait  directement  sur  1  épithélium 
rénal,  il  est  possible  qu'intervienne  aussi  le  mécanisme  invoqué  par 
Cushnv  sur  la  diurèse  dite  tubulaire.  L  urée  agirait  d’une  part  en 
augmentant  la  circulai  ion  au  niveau  du  rein,  d’autre  part  par  action 
spécifique  sur  l’épithélium  rénal.  A  dose  très  élevée,  I  urée  serait 
toxique  (Bouchard  et  Richet,  5  à  fi  grammes  par  kilogramme.  Hewlet 
Gilbert  et  A\  îcket,  100  grammes  pour  1  homme). 


CALCIUM  ET  DIURÉTIQUES  INTERSTITIELS 

Mc  G  a  1 1  um  (if)o/i)  arrête  la  diurèse  saline  au  moyen  du  chlorure  de 
calcium  ;  Lamy  et  A.  Mayer  montrent  que  cette  action  résulte  d  un  effet 
du  (la  sur  la  circulation  aux  doses  employées  ;  à  petites  doses  le  chlo¬ 
rure  de  calcium  augmente  la  diurèse  ;  Porges  et  Pibram,  Bonnamour 
et  Imbert  sont  arrivés  au  même  résultat. 

L.  Blum  a  préconisé  le  chlorure  de  calcium  comme  diurétique,  il  le 
donne  à  la  dose  de  10  à  :>o  grammes,  mais  son  administration  prolon¬ 
gée  surtout  chez  les  cardiaques  à  ces  fortes  quantités  n  est  pas  sans  dan¬ 
ger  (L.  Blum,  Hausknecht,  Olaf  Bang). 

Le  chlorure  de  potassium  (i)  aurait  les  mêmes  propriétés  que  le  chlo¬ 
rure  de  calcium,  mais  d  faut  I  administrer  à  dose  faible,  car  il  est  assez 
mal  supporté. 

(la  et  K  agiraient  en  déplaçant  I  ion  sodium  :  ce  seraient  des  types 
de  diurétiques  interstitiels  (a).  Le  strontium  exercerait  une  action  anta¬ 
goniste  tantôt  sur  le  K,  tantôt  sur  le  Na.  Il  faudrait  dans  ces  actions 


(i)  Soc.  Biol.,  io  juin  1921. 

(3)  C.  It.  \cad.  Sciences,  2,j  octobre  1921. 
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antagonistes  distinguer  les  actions  <le  groupe  et  les  actions  mdix idnelles  ; 
le  Sr  agirait  surtout  par  sa  valence  exerçant  une  action  non  spécifique 
sur  les  ions  monovalents,  le  <  ia  agirait  axant  tout  dune  façon  spéci¬ 
fique  (L.  Bluin,  \  aucher  et  \ubcl)  (i  ). 

tiarofeano  et  M  IL  Labin  étudiant  le  mode  d  action  comme  dmre- 
I i(i i ie  du  laetale  de  calcium  concluent  que  le  laclate  n  agit  pas  seule¬ 
ment  en  déplaçant  l  ion  Na,  mais  en  influençant  directement  le  rein. 

Adiard ,  à  la  suite  d  expériences  laites  avec  Ribot  et  Leblanc,  estime 
<pie  les  effets  hvdragogues  des  sels  de  l\  et  de  Ca  par  déplacement  de 
l  ion  Na,  semblent  fort  contestables. 

A  TOP  HAN 

L  acide  2-phénx l-qumoléine-/i-carbonique  (alopliani  provoque  une 
élimination  surabondante  d  urâtes.  Folin  et  Lvman  estiment  «pie  ce 
corps  modifie  la  perméabilité  du  rem  d  une  laçon  élective,  vis-a-vis 
des  urates.  S  agit-il  d  un  défaut  de  réabsorption  par  les  tubes,  ou 
d  un  acte  réellement  sécrétoire  de  la  cellule  Lu  tout  cas  on  peut 
dire  que  le  seuil  de  1  acide  urique  s’abaisse  (Cusbny)  et  cet  abaissement 
est  électif,  car  l'élimination  des  autres  constituants  de  1  urine  reste 
inchangée. 

Chabanier,  Lebert  et  Lobo  Onell  admettent  I  existence  fréquente  de 
lésions  rénales  par  l’atophan  avec  forte  azotémie,  cédant  lentement  après 
suppression  de  1  atophan. 

L  atopban  est  un  médicament  qui  exige  une  étroite  surveillance,  son 
administration  doit  être  de  courte  durée  et  il  faut  éviter  son  emploi  lors¬ 
que  le  rein  est  altéré. 


MOU PH  !  NE 

Maerez  a  montré  qu  à  dose  élevée,  la  morphine  entrave  la  diurèse 
et  la  dépuration  urinaire,  mais  que  ses  ellels  ne  sont  que  très  tempo¬ 
raires.  (  ) 1 1  peut  atténuer  chez  I  animal  cette  action  par  les  sympathicoly- 
liques  et  la  corriger  par  l’ouabaïne. 

En  clinique,  aux  doses  habituelles  de  i  à  :>  centigrammes  par  :>  \  heu¬ 
res,  la  morphine  a  peu  d  action  ;  elle  n  empêche  pas  la  polyurie  digila- 
lique  et  ouabaïmque,  elle  n  entrave  pas  I  action  des  diurétiques,  elle 
ne  diminue  pas  le  pouvoir  concentrant  du  rein,  elle  n  accroît  pas  I  azo¬ 
témie. 

Par  contre,  dans  les  minutes  ou  les  heures  «pu  suivent  I  injection  de 
i  ou  •>.  centigrammes  de  morphine  la  sécrétion  urinaire  peut  se  tarir 
complètement,  la  K  uréo-sécrétoire  et  I  épreuve  de  la  P.  S.  P.  devenant 
anormales. 


(i)  Soc.  Biol.  Strasbourg ,  io  février  1922. 
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(  .liez  le  chien  chloralosé,  1  milligramme  de  morphine  par  kilogramme 
produit  mie  oligurie  fugace,  2  milligrammes  une  anurie  de  plusieurs 
heures. 


DIURÉTIQUES  AQUEUX 


Il  s  agit  (I  infusions  ou  de  décoctions  de  chiendent,  stigmates  de  maïs, 
< 1 1 101 10s  de  cerises,  genièvre,  maïs,  aclie,  asperge,  fenouil,  persil, 
petit  houx,  buclui,  etc.,  d  eaux  minérales  diurétiques.  Ces  diurétiques 
agissent  surtout  par  l’eau,  mais  également  par  les  sels  de  potasse,  les 
glueosides  1  j u  ils  renferment. 


Classification  des  diurétiques  suivant  le  type  de  diurèse  procurée. 

t  hi  a  distingué  un  peu  artificiellement  : 
a)  Les  diurétiques  hydruriques  (tisanes,  sucres); 
h)  Les  diurétiques  déchlorurants  :  puriques  et  théobromiques,  mer¬ 
curiels,  chlorure  de  Ca,  nitrate  et  acétate  de  K,  digitaliques  ? 

c)  Les  diurétiques  azoturiques.  L’eau  et  les  sucres  et  surtout  la  scille 
sont  considérés  comme  des  diurétiques  azoturiques.  Il  en  est  de  même 
du  gui  et  des  formiates  (plus  douteux). 

En  réalité  on  comprend  mal,  pour  Ambard,  cette  action  diiirétupie 
élective  azoturique,  1  urée  étant  une  substance  sans  seuil  alors  qu  on 
comprend  mieux  1  action  déchlorurante. 

E11  réalité  ces  d  1 1 1  réti< j ues  agissent  en  améliorant  globalement  le  tra¬ 
vail  du  rein. 
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LES  FONCTIONS  DU  11EIN 

EX  DEIIOHS  DE  LA  SI'CHKTION  DE  LTIUXE 


La  sécrétion  de  1  urine  est  loin  d’être  l;i  seule  fonction  du  rein.  Il 
est  difficile  de  réunir  sous  un  vocable  unique  ses  différentes  fonctions, 
car  si  on  leur  donne  avec  Justin  Besançon  la  dénomination  de  fonctions 
internes,  on  a  tendance  à  confondre  avec  les  sécrétions  internes  cl  une 
glande  vasculaire  sanguine.  Or  le  produit  de  ces  sécrétions  est  souvent 
éliminé  par  les  urines  et  ne  reste  pas  dans  l’organisme.  Nous  évite¬ 
rons  donc  de  leur  donner  ce  qualificatif  et  nous  parlerons  simple¬ 
ment  des  fonctions  autres  que  celles  de  la  sécrétion  de  l’urine. 

I  n  grand  nombre  de  travaux  ont  paru  sur  cette  question,  remar¬ 
quablement  exposée  dans  le  travail  de  Justin-Besançon. 

Brown-Séquard,  dès  1889,  avec  d  Arsonval  admet  qu  à  côté  de  la 
sécrétion  de  1  urine,  le  rein  peut  agir  comme  une  glande  à  sécrétion 
interne  et  il  en  trouve  la  preuve  d  une  part  dans  la  survie  plus  courte 
des  animaux  néphreetomisés  par  rapport  à  celle  des  animaux  à  uretères 
liés,  d  autre  part  dans  le  pouvoir  diurétique  de  lextrait  rénal.  Lépine, 
E.  Mever  et  bien  d  autres  confirment  ces  faits. 

D  autres  fonctions  du  rein  ont  été  découvertes,  les  unes  basées  sur 
l'examen  du  rein  in  vivo,  les  autres  sur  celle  du  tissu  rénal  in  vitro  :  per¬ 
fusion,  macération  de  tissu  rénal,  etc.  Beaucoup  de  ces  fonctions  restent 
livpothétiques  car  si  les  recherches  faites  sur  le  rein  in  vivo  semblent 
concluantes,  il  n  en  est  plus  de  même  pour  celles  effectuées  sur  du  tissu 
broyé  in  vitro  et  bien  souvent  nous  en  sommes  réduits  à  de  pures  hypo¬ 
thèses,  n’ayant  nullement  le  droit  d  identifier  un  organe  normal  in  vivo 
avec  un  tissu  glandulaire  broyé  in  vitro.  Snapper  a  montré  par  exemple 
que  le  rein  vivant  n  oxyde  pas  I  acide  (i-oxybutyrique  et  ne  réduit  pas 
1  acide  diacétique  alors  que  les  macérations  rénales  effectuent  aisément 
ces  transformations. 

(letle  distinction  est  indispensable  à  faire  au  début  de  cette  étude 
car  elle  enlève  beaucoup  de  leur  valeur  à  certaines  expériences. 

II  n’en  est  pas  moins  exact  que  le  rein  possède  de  très  importantes 
fonctions  restées  insoupçonnées  pendant  longtemps  el  qui  méritent 
d  avoir  une  place  à  part  dans  une  étude  de  la  physiologie  du  rein. 


(0  Thèse  Paris,  1929. 
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Lcfiulc  de  ces  fondions  a  permis  d'établir  une  nouvelle  hypothèse 
concernant  I  urémie  el  explique  I  importance  du  rentenlisscinent  sur 
1  organisme  entier  du  trouble  rénal. 


I.  —  LE  ROLE  DU  REIN  DANS  L’ÉQUILIBRE  ACI DO-B AS1QU E 

DES  HUMEURS 

SYNTHÈSE  DE  L  AMMONIAQUE 


Celte  fonction  du  rein  est  certainement  I  une  des  plus  importantes. 
Kllc  ne  prèle  plus  aujourd  hm  dans  son  ensemble  à  aucune  discussion. 


A  —  L'ÉQUILIBRE  ACIDO-BASIQUE  DTS  HTM  ELUS 
ET  SUX  MODE  GÉNÉRAI.  DE  RÉGULATION 

Le  /dl  sanguin  physiologique  est  remarquablement  fixe  ;  il  est  de 
7,35.  Les  variations  sont  fort  peu  étendues.  On  a  signalé  un  /dl  de  7 , 4 
avec  le  régime  végétal  et  de  7,3a  avec  le  régime  carné  ;  dans  les  grandes 
acidoses  du  coma  diabétique  on  a  signalé  des  /dl  de  7,00.  Si  on  injecte 
à  un  lapin  dans  les  veines  du  HCl  étendu,  au  moment  de  la  mort  le  /dl 
est  de  6,'i.  I  n  des  /dl  le  plus  bas  qui  ail  été  constaté  pendant  la  \  ic  est 
de  6, q 5  chez  I  homme  néphrilique  (Chilien).  Nous-même  avons  observé 
chez  I  homme  néqdiritique  des  /dl  de  cet  ordre,  par  exemple  6,9a. 

Celle  lixilé,  indispensable  à  la  \ie,  suppose  un  mécanisme  complexe 
permettant  d  assurer  la  régulation  aeido-basique  du  sang. 

L  équilibre  acido-basique  du  sang  est  représenté  par  la  relation 

"ViTîréb  •  ^ r:1PPorl  (’bcz  le  sujet  sam  au  repos  est  très  fixe.  A  1  état 
pathologique,  ou  dans  certaines  conditions  expérimentales,  ce  rapport 
lient  subir  des  modifications  soit  dans  le  sens  de  1  alcalose,  soit  dans 
celui  de  I  acidose.  Les  acidoses  et  les  alealoses  sont  dites  gazeuses  ou 
non  gazeuses  suivant  que  le  trouble  porte  sur  le  numérateur  ou  sur 
le  dénominateur  ;  il  en  résulte  des  réactions  dans  1  organisme  tendant 
à  maintenir  le  rapport  constant. 

Trois  facteurs  interviennent  :  facteur  sanguin,  facteur  respiratoire . 
facteur  rénal.  Nous  exjioserons,  en  un  court  résumé,  comment  on  peut, 
avec  I )a utrebande,  taire  la  part  de  ces  dillércnls  facteurs  (1  ). 

Au  moven  des  protides  du  plasma,  de  1  hémoglobine,  des  jmos- 
phales  «  en  un  mot,  an  moyen  des  tampons  autres  que  le  bicarbonate, 
le  saut 1  minimise  I  acidose  produite  par  1  excès  de  CO"  libre  en  fournis¬ 
sant  in  situ  à  ce  dernier  des  sels  alcalins.  Le  sang  peut  donc,  j >a r  scs 
propres  moyens,  minimiser  jusqu  à  un  certain  point  1  acidose.  Il  four- 

(1)  Dresse  Med.,  1 9 •> 7 ,  p.  i3i6. 
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ml  aussi  directement  à  l’acide  carbonique  en  excès  du  bicarbonate  sup¬ 
plémentaire  ».  Mais  quand  ce  jeu  des  tampons  devient  insuffisant,  I  aci¬ 
dose  n’est  plus  compensée  et  le  /dl  est  modilie. 

Les  facteurs  respiratoires  et  rénaux  interviennent  pour  expulser  les 
acide;- en  excès  (>1  (aidés  vraisemblablement  par  les  tissus,  llenderson  et 
llaggarcb)  fournir  des  bases  supplémentaires  à  l'organisme. 

La  concentration  du  bicarbonate  est  représentée  par  la  courbe  de  dis¬ 
sociation  (pu  répond  à  I  excès  de  bicarbonate  existant  normalement  dans 
li'  sang  aux  pressions  habituelles  d’acide  carbonique  dans  le  corps 
humain . 

A  pli  maintenu  constant,  la  courbe  de  dissociation  mesurée  aux  pres¬ 
sions  pbvsiologiques  de  CO"  représente  la  quantité  de  bicarbonate  exis¬ 
tant  normalement  dans  le  sang,  après  qu  a  été  compensé,  par  le  centre 
respiratoire  et  les  reins,  un  surplus  d  acide  ou  de  base,  en  entendant 
par  acide  aussi  bien  le  CO2  que  les  acides  non  volatils  et  par  base,  tous 
les  radicaux  alcalins  momentanément  en  excès  relatif  ou  absolu  dans 
le  sam;  (  Daulrebande).  Cette  courbe  de  dissociation  constitue  la  vérita¬ 
ble  réserve  alcaline  de  1  organisme  ;  la  vague  alcaline  maxima  théori¬ 
que  étant  représentée  par  le  bicarbonate,  d  une  part,  et  la  quantité  de 
sels  alcalins  des  tampons  autres  que  le  bicarbonate  qui  peuvent  se  com¬ 
biner  aux  acides  lorsque  le  /dl  ne  reste  plus  normal  et  qu  il  s  abaisse 
|iisqu  aux  limites  les  plus  basses  (pu  soient  compatibles  avec  la  vie 
\  an  Six  keV 

L’acidose  est  dite  compensée  lorsque  le  centre  respiratoire  et  les  reins 
réagissent  victorieusement,  c’est-à-dire  lorsqu  ils  parviennent  à  main¬ 
tenir  la  relation  I ico3  1^IIS  Pn's  possible  de  la  normale  et  «  1  orga¬ 
nisme  est  victorieux  dans  la  lutte  contre  1  abaissement  du  />! T  »  (Dautre- 
bande). 

On  voit,  dès  lors,  1  importance  du  facteur  rénal  dans  ce  mécanisme 
de  la  régulation  acido-basique  des  humeurs.  Nous  avons  maintenant  à 
exposer  le  mécanisme  phvsiologiquc  de  ce  facteur  rénal. 


B.  _  DES  MODES  lï ACTION  DU  REIN  POUR  ASSURER 
V  ÊQUU.l  R  RE  AC  I  DO-  R.  1 S 1 Q  UE 

/ 


Le  rein  peut  intervenir  par  différents  mécanismes  : 

i°  Il  peut  éliminer  les  acides  en  nature. 

('-elle  propriété  permet  déjà  à  1  organisme  de  conserver  une  certaine 
quantité  de  bases  alcalines  :  avec  une  quantité  lime  et  petite  de  base, 
I  organisme  peut  neutraliser  ainsi  une  quantité  très  grande  d  acide  (  Ilen- 
derson  et  Spiro). 

L 'acide  $-oxvbutyrique  par  exemple  peut  être  éliminé  par  le  rein  à 
1  état  libre  pour  (io  o/o.  Le  sang  renferme  I  acide  diaeélique  et  (i-oxy- 
butvrique  à  1  étal  de  sels  (sodium  emprunté  aux  carbonates)  ;  or  le  rem, 
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dans  le  cas  présent,  relient  les  liases  et  n  élimine  que  les  acides.  Si 
I  administration  d  alcalins  à  liante  dose  permet  de  saturer  1  acide  céto- 
niquc  (diaeel ique )  et  1  acide  cclogène  (jï-oxybulyrique)  et  de  rendre  plus 
facile  son  élimination,  elle  n’exerce  aucune  action  sur  la  formation 
meme  de  ces  corps  (Dcsgrez,  Bierrv  et  Ratherv). 

L  acide  urique  circule  dans  le  sang  sous  forme  d’urate  acide  de 
sodium  ,  tandis  que  dans  I  urine  d’acidité  moyenne  3 7  0/0  de  cet  acide 
sont  libres. 

En  réalité  Rangier  a  montré  le  rôle  du  complexe  ((  acide  urique- 
uroebrome  »  pour  solubiliser  I  acide  urique  ;  la  stabilité  de  ce  complexe 
dépend  de  la  concentration  en  1011s  11  du  milieu. 

La  presque  totalité  du  CO~  de  1  urine  est  à  I  état  libre  ;  1  élimination 
du  C(  )J  par  le  rein  retentit  sur  la  réserve  alcaline,  mais  le  principal  fac¬ 
teur  agissant  sur  1  élimination  du  CO"  n’est  pas  le  rein  mais  le  poumon. 

<  >  1 1  peut  admettre  d  une  façon  générale  que  les  acides  organiques  tels 
que  les  acides  diacélique  et  (J-oxyhutyrique  peuvent  passer  dans  les 
urines  en  grande  partie  à  l'état  libre,  c’est-à-dire  non  neutralisés.  Les 
acides  minéraux  au  contraire,  comme  HCl,  S04H2,  11e  s  éliminent  que 
salures  par  des  bases  (ammoniaque  ou  soude,  potasse)  ;  nous  revien¬ 
drons  plus  loin  sur  ce  dernier  fait.  Nous  retiendrons  simplement  que 
les  acides  organiques  ont  une  dissociation  très  faible.  Ambard  et  Schmid 
admettent  que  ces  acides  11e  développent  dans  le  rein  qu’une  concen¬ 
tration  en  ions  1I+  beaucoup  trop  faible  pour  abaisser  le  seuil  des  bases 
minérales  et  que  par  suite  ils  peuvent  s’éliminer  sans  être  saturés. 

2°  11  peut  utiliser  le  système  des  tampons. 

Les  urines  renferment  de  nombreux  tampons. 

Les  bicarbonates  11e  jouent  dans  l'urine  qu'un  rôle  minime  ;  il  n  en 
est  pas  de  même  des  phosphates .  L  acide  phosphorique  se  transforme 
dans  le  sang  surtout  en  phosphate  bimétallique  et  un  peu  en  phosphate 
monométallique.  Or  le  rein  élimine  L  acide  phosphorique,  en  grande 
partie  sous  la  forme  de  phosphates  monométalliques,  en  sorte  qu  il  y  a 
pour  1  organisme  un  gain  de  moitié  de  la  base.  Henderson  et  ses  col¬ 
laborateurs  ont  insisté  sur  ce  rôle  capital  du  rein  cl  sur  la  valeur  de  ce 
facteur  dans  la  régulation  de  I  équilibre  acido-basique  du  sang. 

A  cote  de  cette  influence  du  taux  du  Ca  sur  1  état  des  phosphates  dans 
les  urines,  d  y  a  une  influence  également  nette  de  la  teneur  du  régime 
en  Ca  sur  la  voie  par  laquelle  s’éhmine  le  P  ;  avec  un  régime  riche  en 
Ca  il  passe  plus  de  P  par  I  intestin  qu  avec  un  régime  pauvre  en  Ca. 

Dans  toute  urine  il  v  a  à  la  fois  des  phosphates  monobasiques  et  des 
phosphates  bibasiipies,  mais  leur  proportion  varie  et  ces  variations  con¬ 
ditionnent  ('elles  du  pli  urinaire. 

A  un  pli  \ ,  \ ,  l’acide  phosphorique  est  presque  exclusivement  à 
1  état  monométalhqiie. 

A  un  pli  8,  1  acide  phosphorique  est  presque  exclusivement  à  I  état 
bimétallique. 

Luire  ces  deux  pli  extrêmes  qui  ne  sont  pas  réalisés  dans  1  urine 
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humaine,  on  voit  un  changement  de  rapport  :  les  phosphates  mono¬ 
métalliques  prédominent  dans  les  urines  acides,  les  phosphates  bimétal¬ 
liques  dans  les  urines  alcalines. 


Avec  pli  5,2 


G,° 

6,2  (Fontaine) 
—  6,0 

7,0  (Fiske) 


Phosphate  monomâtallique  97,0  0/0 
92,0  - 
87,0  — 

-  -  «3,7  - 

7°/l  — 

—  —  56,2  — 

33,9  - 


Phosphate  bimétallique  3,o  0/0 

—  7,2  — 

'3,o  — 

1 6 , 3  — 
2  3,6  — 
43,8  - 

66,  i  — 


En  réalité  des  variations  importantes  se  rencontrent  chez  un  même 
individu  durant  une  même  journée,  le  rein  pouvant  excréter  dans  un 
court  espace  de  temps  des  urines  où  dominent  les  phosphates  bimétal¬ 
liques  ou  les  phosphates  monométalliques.  (le  fait  nous  montre  1  extrême 
sensibilité  du  poumon,  du  rein,  en  ce  qui  concerne  leur  action  sur  le 
maintien  de  l’équilibre  aeido-basique  du  sang. 

Malheureusement,  comme  Goiffon  l  a  montré,  il  faut  noter  la  lenteur 
d  adaptation  de  1  ammoniurie  à  1  acidité  urinaire.  Goiflon  fait  remarquer 
que  le  /)H  urinaire  et  1  acidité  de  titration  varient  bien  plus  que  le  taux 
de  l  ammoniurie. 

L  addition  à  1  urine  de*sels  neutres  et  de  particules  de  sels  d  acétates 
alcalins  a-t-elle  une  influence  sur  la  proportion  relative  des  phosphates 
mono  et  bibasiques  ?  Guillaumin,  en  posant  la  question,  l’a  résolue  de 
la  façon  suivante  :  Si  1  on  prend  des  sels  alcalins  comme  les  chlorures, 
nitrates,  sulfates,  fortement  et  à  peu  près  également  ionisables,  l’addi¬ 
tion  d  une  petite  quantité  de  ces  sels  est  pratiquement  sans  influence. 
Par  contre,  les  acétates  alcalins  exerceraient  une  action  très  sensible 
sur  la  répartition  des  phosphates. 

La  base  qui  sature  1  acide  phospborique  est  variable  ;  ce  peut  être 
un  métal  alcalin  tel  que  le  potassium  et  le  sodium  ;  les  phosphates 
bimétalliques  excrétés  sont  alors  clés  phosphates  bisodiques  ou  hipotas- 
siques,  phosphates  extrêmement  solubles,  et  l’urine  reste  limpide.  Au 
contraire,  si  le  rein  sécrète  une  urine  contenant  des  sels  alcalino-lerreux, 
des  sels  de  calcium  par  exemple,  le  phosphate  bisodique  hvpoacide  et 
soluble,  formera  avec  les  sels  de  Ga  neutres  et  solubles,  un  phosphate 
bieal  cique  insoluble.  Lescœur  et  \  iolle  ont  montré  tout  I  intérêt  de  ce 
fait  dans  la  genèse  des  pseudo-phosphaluries  avec  urines  troubles  et 
précipitation  des  phosphates.  A  pli  h,  les  urines  précipitent  par  la  cha¬ 
leur,  d  s’agit  là  de  solution  limite,  les  urines  se  trouvant  dans  la  zone 
des  précipitations  possibles  par  un  simple  surcroît  d  apport.  \  /d!  f),5, 
la  précipitation  se  fait  même  à  froid. 

3"  Enfin  le  rein  utilise  l  'ammoniaque  dont  le  rôle  est  d'une  impor- 
tanee  eo  pi  laie. 

Ambard  et  Schmid  font  remarquer  que  les  acides  minéraux  comme 
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I ICI  cl  SO'II  ne  s'  éliminent  que  salures  par  des  bases;  ils  sont  neu¬ 
tralisés  tantôt  par  I  ammoniaque,  tantôt  par  la  soude  et  la  potasse. 

(llie/  les  carimores  la  neutralisation  se  fait  par  l'ammoniaque,  chez 
les  herbivores  par  la  soude  ('I  la  potasse,  Lppinger  a  montré-  «pie  cette 
différence  ne  tenait  pas  à  la  nature  de  l’espèce  animale  mais  seulement 
à  I  alimentation  azotée.  L'ammoniaque  se  formerait  aux  dépens  de 
I  urée  (nous  reviendrons  plus  loin  sur  ce  point)  ;  si  à  des  herbivores  on 
donne  de  1  urée  à  ingérer  (Lppinger  et  Tedesco),  on  constate  de  l  ammo- 
nmrie  ;  si  à  des  carnivores  on  donne  une  alimentation  non  azotée,  on 
constate  une  combinaison  partielle  des  acides  à  la  potasse  et  la  soude. 

La  neutralisation  par  1  ammoniaque  permet  à  1  organisme  d  écono¬ 
miser  sa  réserve  alcaline  ;  tandis  que  celle  qui  utilise  la  potasse  et  la 
soude  provoque  un  départ  de  bases  alcalines  ;  Waller  a  montré  que  chez 
le  carnivore  il  n  y  a  ni  diminution  de  la  réserve  alcaline,  ni  augmenta¬ 
tion  d  élimination  des  bases  minérales  dans  les  urines  en  cas  d  ingestion 
limitée  d  acide,  tandis  «pie  chez  1  herbivore,  dans  le  même  cas,  on  voit 
s  abaisser  la  réserve  alcaline  et  augmenter  les  bases  minérales  dans 
1  urine  (Walter,  Salkowski). 

L’ammoniaaue  nous  apparaît  donc  comme  un  facteur  important  de 
réputation  <lc  !' (ujuitibre  acido-basitjue  du  sann. 

La  quantité  d  ammoniaque  urinaire  élevée  dans  1  acidose,  abaissée 
dans  I  alcalose,  pourrait  donner  une  idée  de  la  réaction  sanguine. 

,  Ni  N  H»)  .  .  . 

Le  rapport  N  ou  index  ammoniacal  de  certains  auteurs  est  nor¬ 

malement  aux  environs  de  5  :  la  proportion  d  azote  excrétée  dans  les 
urines  à  1  état  d  ammoniaque  est  de  5  o/o  de  1  azote  total.  Cet  index 
dépend  du  débit  urinaire  et  du  régime  alimentaire  ;  il  peut  donc  s’éle¬ 
ver  en  I  absence  de  I  acidose. 

Lanzcnberg  (i)  a  proposé  le  rapport  suivant  comme  coefficient  d  aci¬ 
dose  : 

NH  ammoniaque  4-  N  ac.  aminés 
ÎN  urée  -p  N  ammoniaque  -f-  N  ac.  aminés 

Il  oscille  entre  'i ,  1 8  et  G,3i  suivant  le  régime. 


Régime  lacté .  l\, 18 

Régime  mixte .  0 , 3 1 

Régime  végétarien .  5, ai 


(II-  rapport  s’élève  dans  I  acidose  à  condition  que  1  excrétion  urinaire 
ne  soit  pas  contrariée  et  que  le  régime  ne  soit  pas  trop  riche  en  pro¬ 
tides  ;  il  s  abaisse  dans  1  alcalose. 

(  n  T hc sc  de  Paris,  iqia.  —  Ce  rapport,  malgré  l’erreur  d’interprétation  qui  est  à 
si  hase,  peut  cependant  être  utilisé  en  clinique  pour  se  rendre  compte  de  l’acidose. 
Il  en  est  de  même  des  rapports  de  Maillard,  de  Derrien  et  Clogne,  de  Fiessinger  et 
(  iiiillaumin,  de  Rafflin. 
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Si  on  fait  ingérer  à  un  animal  une  certaine  quantité  d’acides  miné¬ 
raux,  la  quanlilé  d  ammonia(|iie  urinaire  augmente  ;  si  on  lui  fait  ingé¬ 
rer  une  certaine  quantité  de  bicarbonate,  (ammoniaque  urinaire  dis¬ 
paraît. 

.Normalement  la  quantité  d  ammoniaque  éliminée,  chez  un  sujet  au 
régime  mixte  est  de  3oo  à  5oo  centimètres  cubes  i/io  N  par  •>  \  heures. 
Dans  l’acidose  on  constate  une  exagération  considérable  de  celte  excré¬ 
tion  ;  dans  l’alcalose  l'ammoniaque  peut  disparaître  (Davies,  llaldane 
et  Kennaway,  llasselbacb  et  Dindbai’d,  llaldane,  Kellas  cl  Ixennawav). 
llasselbacb  (  1  )  montra  que  dans  les  urines  des  sujets  sains  il  y  a  une 

relation  constante  entre  l’index  ammoniacal  (coefficient  ammoniacal) 
Ni  MI  ')  . 

\i  (U,l;ih'  (,t  D  concentration  en  ions  exprimée  en  //Il  ;  ce  rapport  peut 

s  écrire  //Il  x  G  =  K  :  à  //Il  élevé  correspond  un  chiffre  faible  d  am¬ 
moniaque  et  \ice  versa.  Sous  le  nom  de  coefficient  ammoniacal  réduit, 
Hasselhach  calcule  l'index  ammoniacal  pour  un  //Il  donné  (5,8)  ;  chez 
le  sujet  normal  il  est  remarquablement  fixe  de  \  ;  dans  l’acidose  il  am>- 
mente  de  façon  considérable,  il  diminue  dans  l’alcalose. 

Marriott  et  Howland,  Hubbard  et  Munford  ont.  dans  des  travaux 
ultérieurs,  montré  que  1  excrétion  ammoniacale  varie  avec  l’acidité  de 
I  urine  et  avec  le  volume  de  I  urine  (-mise,  qu’il  v  a  un  rapport  entre 
la  concentration  en  ions  H  et  la  concentration  ammoniacale  et  non  pas 
cnlic  la  concentration  en  ions  11  et  la  quantité  d  ammoniaque  excrétée. 

Ce  coefficient  ammoniacal  d’Hasselbach  a  été  critiqué  par  Mussello, 
Ibillin.  Polonowski  et  Boulanger  ont  signalé  des  exceptions  à  l’équation 
d  llasselbacb  dans  lesquelles  le  //Il  et  le  coefficient  ammoniacal  varient 
dans  le  même  sens.  Ils  ont  montré  que  l’azote  alimentaire  total  n'a  par 
lui-meme  aucune  influence  sur  I  élimination  ammoniacale,  ruinant 
I  emploi  du  coefficient  ammoniacal  ainsi  que  toute  théorie  qui  ferait 
dépendre  le  dédoublement  du  composé  ammoniogène  au  niveau  du 
rem.  de  la  seule  influence  du  //II.  Ils  ont  surtout  insisté  ainsi  que  Goiffon 
sur  le  l’ait  que  1  élimination  ammoniacale  était  étroitement  liée  à  l’apport 
acidogène  des  éléments  métalloïdiques  des  molécules  protidiques. 

Polonowski  critique  d  une  façon  générale  tous  les  coefficients  ammo¬ 
niacaux  :  «  Nous  avons  attiré  I  attention  sur  ce  qu’il  y  a  de  trompeur 
dans  l’apparence  de  rigueur  mathématique  des  coefficients  ammonia¬ 
caux..^  Nous  avons  conseillé  de  les  abandonner  et  de  leur  préférer 
la  notion  de  débit  ammoniacal  plus  simple  et  moins  susceptible  d'équi¬ 
voque  ...  surtout  lorsqu’elle  est  jointe  à  celle  du  pli.  » 

Polonowski  conseille  par  contre  de  comparer  entre  eux  les  chiffres 
obtenus  seulement  avec  un  même  régime  alimentaire,  dans  les  mêmes 
conditions  de  travail  ou  de  repos.  Il  doit  s’agir  d’urines  des  ■>\  heures 
recueillies  sous  huile  de  paraffine  en  présence  de  llivmol  ou  de  evanure 
de  mercure. 


(0  Biochem.  Zeitschrift,  191,  74,  18. 


0 1 2 


l\  UATIIEIW 


Il  reconnaît  du  resic  « j i io  quel  que  soit  le  mécanisme  de  I  ammoniu- 
rie  et  de  la  formation  d  ammoniaque  dans  le  rein,  l’effet  de  celle  ammo¬ 
nium-  est  une  épargne  de  la  réserve  alcaline  sanguine. 


FORMATION  DE  L'AMMONIAQUE  AU  NIVEAU  DU  DE  IN 


Il  faut  distinguer  le  métabolisme  de  l'ammoniaque,  d  une  part  chez 
les  animaux  inférieurs  et  d’autre  part  chez  les  vertébrés. 

A.  —  Chez  les  invertébrés  et  chez  les  vertébrés  inférieurs  aquatiques, 

1  excrétion  ammoniacale  représente  l’excrétion  azotée  basale  et  est  la 
première  en  date  au  cours  du  développement  embryonnaire.  Les  pro¬ 
cessus  d  uréogenèse  et  d  uncogenèse  s’effectuent  à  partir  de  l'ammonia¬ 
que  libérée  au  cours  du  métabolisme  des  protides. 

La  sécrétion  rénale  d  ammoniaque  qui  joue  chez  1  homme  et  chez 
quelques  mammifères  un  rôle  acido-basique  important,  en  épargnant 
les  alcalis  du  sang,  manque  chez  les  invertébrés  et  les  vertébrés  infé¬ 
rieurs  et  on  ne  peut  admettre  avec  Przvlecki  que  le  mécanisme  de  l  excré- 
lion  ammoniacale  se  base  sur  les  mêmes  principes  pour  les  vertébrés, 
les  vers  et  les  mollusques.  Toutefois,  II.  Delaunay  remarque  que  la  pré¬ 
sence  d  male  d  ammonium  signalée  dans  les  excréments  de  quelques 
insectes  et  reptiles,  laisse  supposer,  dans  ces  cas  particuliers,  une  uti¬ 
lisation  possible  de  l’ammoniaque  comme  élément  basique. 

B.  —  t  ', kez  les  vertébrés,  le  mébatobsme  de  1  ammoniaque  et  le  rôle 
du  rein  dans  sa  formation  ont  fait  1  objet  de  recherches  fort  importantes 
dans  ces  dernières  années. 

On  admettait  autrefois  que  le  rein  extrayait  1  ammoniaque  de  la  cir¬ 
culation  générale  où  elle  se  trouvait  préformée  ;  le  foie  étant  pour  la 
plupart  des  auteurs  le  siège  de  la  formation  de  ce  corps  (réaction  réver¬ 
sible  au  niveau  île  1  organe  ;  transformation  de  1  ammoniaque  en  urée 
et  de  l'urée  en  ammoniaque),  pour  d  autres,  cette  ammoniaque  se  for¬ 
mait  dans  tous  les  tissus. 

Cette  théorie  se  heurtait  du  reste  à  diverses  constatations. 

i°  llenriquez  et  Christiansen  (î  )  montrèrent  qu  après  1  extirpation 
îles  reins,  contrairement  à  ce  qui  a  beu  pour  1  urée,  I  ammoniaque  san¬ 
guine  n  augmente  pas  et  M"e  Moissonnier  (a),  trouva  chez  les  néphri- 
liques  azolcmiques  une  valeur  de  I  ammoniémie  identique  à  la  valeur 
normale.  Cette  valeur  de  l'ammoniémie  serait  pour  Ambard  entre  5  et 
8  milligrammes  ;  u  à  i5  milligrammes  pour  MIlc  Moissonnier  ;  io  mil¬ 
ligrammes  pour  Gamerer. 

Si  I  ammoniaque  se  forme  en  dehors  du  rein,  comme  elle  esl  très 


(i)  liiorhem.  Zeilscht.,  1917,  pp.  iG5-iS8. 
(a)  Th.  Paris,  1921. 
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loxiipie,  on  s  t*\|>l mj lierait  mal  < 1 1 1<‘  l'organisme  supporte  lus  «piantilés 
J  ammnniatpie  <pn  devraient  exister  dans  son  sang  en  cas  de  fortes 
ammoniémies.  Rang  a  eonstalé  «pie  le  I a 1 1 \  mortel  d  ammoniémie  chez 
le  lapin  élail  de  (io  milligrammes;  llenriipies  cl  Christiansen,  7/1  et 
ià  milligrammes  ;  IIugounen«|  «‘I  G.  Florence,  M"  Moissonnier,  70  mil¬ 
ligrammes  par  litre  de  plasma  ;  le  taux  d  ammoniémie  non  plus  mortel, 
mais  eonvulsi\ ant  serait  de  do  à  4o  milligrammes  (M110  Moissonnier). 

*  h'  I  ammoniémie  necessaire  à  un  homme  à  rems  normaux  pour  éli¬ 
miner  la  quantité  habituelle  de  00  centigrammes,  devrait  être  de  25  mil¬ 
ligrammes,  soit  \o  0/0  de  la  concentration  mortelle  (L.  Ambard  et 
Sehmid).  I  n  sujet  néphrilapie  dont  la  constante  serait  de  0,21  aurait 
donc  besoin  d  une  ammoniémie  de  70  milligrammes,  c’est-à-dire  supé¬ 
rieure  a  la  concentration  mortelle  ;  il  devrait  donc  mourir  d  ammonié¬ 
mie  très  rapidement,  ce  ipii  n’est  pas  le  cas,  car  on  observe  chez  ces 
sujets  des  survies  notables  (L.  Ambard  et  Sehmid). 

G11  pourrait  faire  des  remarques  identiques  chez  les  diabétiques  qui 
présentent  de  fortes  ammonuiries. 

La  pauvreté  du  sang  en  ammoniaque  a  été  confirmée  par  Bisgaard 
et  Noervig,  Folin  et  Denis,  Barnett,  Russel,  Nencki  et  Zaleski.  G.  Fon¬ 
tes  et  Yovanovvilch  1  1  constatent  que  le  sang  artériel  traité  aussi  près 

•  pie  possible  de  la  sortie  du  vaisseau  ne  renferme  que  des  traces  infi¬ 
nitésimales  de  ML  (o  mgr.  1  par  litre  de  sang  artériel  ;  o  mgr.  5  de 
sang  veineux),  la  teneur  du  sang  artériel  en  ammoniaque  est  fonction 
du  temps  de  séjour  hors  des  vaisseaux  ;  I  inanition  qui  engendre  l’aci¬ 
dose  n  augmente  pas  I  ammoniémie  ;  Henriques  et  Gottlieb  arrivent  à 
la  meme  conclusion.  Parnas  et  Khsiecki  admettent  que  le  sang  ren¬ 
ferme  des  quantités  bien  définies  d’ammoniaque,  variables  suivant 
1  espèce,  et  «pie  le  chien  possède  une  ammoniémie  artérielle  parfois 

•  ■gale,  mais  le  plus  souvent  supérieure  au  chiffre  de  Fontès  et  Yovano- 
witch,  I  ammoniémie  veineuse  étant  toujours  très  supérieure  à  l’ammo- 
niemie  artérielle.  Les  chiffres  de  Parnas  sont  de  o  mgr.  02G  pour 
i«)o  centimètres  cubes  en  moyenne  dans  les  veines  périphériiiues  de 
I  homme,  o  mgr.  028  dans  les  veines  périphériques  de  la  femme.  Ces 
taux  ont  etc  retrouvés  par  Slanogevitch.  Fontès  (2)  n  accepte  pas  les 
conclusions  de  Parnas  et  Kliesiecki  ;  il  estime  que  les  traces  d’anmio- 
matpte  trouvées  dans  le  sang  sont  «  obtenues  artificiellement  aux  dépens 
d  un  composé  ammoniogene  encore  inconnu  cl  très  labile  et  qu  elles 
sont  d  autant  plus  élevées  «pie  faction  hvdrolysantc  de  l'alcali  ajouté 
au  sang  est  plus  notable.  Il  se  pourrait  «pie  ce  composé  fût  le  précurseur 
1  '  "'d  de  I  aimnomaipie.  Gela  exph«|iierait  la  lorle  ainniom  mie  relative 
de  la  veine  rcnale,  notée  d  a  boni  par  Nash  et  Bcnediel  et  constamment 
retrouvée  depuis  ». 

Polonovvski  estime  qu'  a  il  ne  paraît  lias  conforme  aux  données 


('>  s°c.  biol.  Strasbourg,  8  mars  Soc.  Chim.  biol.,  1 1 j :> 5 ,  p.  -66. 

(2)  Bull.  Soc.  Chim.  biol.,  rpaC. 
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generales  de  l;i  biologie  de  supposer  I  absence  totale  diius  le  rem  d  un 
clément  donl  la  formation  eonlmuc  dans  I  organe  est  certaine  ».  L  am¬ 
moniémie  s  élève  après  le  Iravail  musculaire  (Parnas),  au  cours  d  une 
alcalose  sans  dilution  sanguine  par  hyperventilation  (augmentation  très 
passagère),  après  1  injection  d  insuline  chez  le  lapin  (fîigon),  après 
I  exposition  aux  lavons  \,  au  cours  de  la  grossesse,  dans  le  choc  ana¬ 
phylactique.  Bargelon  (i  i  aurait  constaté  dans  deux  cas  d  ictère  grave 
et  dans  les  cyanoses,  une  augmentation  de  I  animomaipie  sanguine.  Il 
admet  1  existence  d  une  ammoniémie  chez  le  sujet  sam  oui,  exprimée  en 
milligramme  d  azote  ammoniacal  par  litre  de  sang,  est  de  o  mgr.  5o. 

Siège  de  production  de  l’ammoniaque.  —  Pu  IQ2I,  Nash  et  Bene- 
«  lut  (:>.)  ont  les  premiers  émis  cette  idée  que  I  ammoniaque  était  formée 
dans  le  rem  Im-mème  ;  le  sang  de  la  veine  rénale  renfermait  trois  fois 
plus  d  ammoniaque  que  le  sang  de  I  artère  ;  d  autre  part,  se  basant  sur 
ce  fait  que  boo  litres  (3)  de  sang  irriguent  journellement  les  reins,  il 
faudrait,  pour  fournir  les  bon  milligrammes  d  ammoniaque  éliminés  en 
moyenne  par  jour,  que  le  sang  renferme  au  moins  i  milligramme  d  am¬ 
moniaque  au  litre.  <  )r  pour  eux  ec  dernier  n’en  contenait  que  o  mgr.  S. 

De  plus,  après  la  néphrectomie  douille,  il  n’y  a  pas  accumulation 
d  ammoniaque  dans  le  sang. 

Pour  Nash  et  Benedict,  I  ammoniaque  serait  formé  exclusivement  au 
niveau  du  rein. 

L.  Ambard  et  F.  Sclimid  (/|)  ont  repris  1  élude  de  celle  question  ; 
ils  montrent  tout  d  abord  que  si  le  premier  argument  de  Nash  et  Bene- 
dicl  conserve  une  grosse  valeur,  le  second  est  plus  fragile,  car  la  diffé¬ 
rence  constatée  entre  Je  chiffre  théorique  d  ammoniémie  et  le  chiffre 
réel  est  bien  faillie  ;  d  autre  part,  ce  chiffre  lui-même  est  inexact  et  très 
différent  de  celui  trouvé  par  la  plupart  des  auteurs  ;  ils  pensent  que  celte 
différence  résulte  d  une  technique  défectueuse  de  dosage  de  l'ammo¬ 
niaque. 

Ils  admettent  cependant  le  bien-fondé  du  fait  lui-même  découvert 
par  Nash  et  Benedict  :  l'ammoniaque  urinaire  est  formée  dans  le  rem 
Im-mème,  la  petite  quantité  d  ammoniaque  qu’on  trouve  dans  la  cir¬ 
culation  générale  n’étant  qu  un  reste  d  ammoniaque  échappé  à  la  résorp¬ 
tion  rénale. 

\ oiei  les  arguments  apportés  par  L.  Ambard  et  F.  Schmid  pour 
appuyer  I  hvpolhèse  précédente  : 

i  "  La  recherche  des  constantes  uréo-sécrétoire  et  ammonio-sécré- 
loire,  aboutit  à  celle  conclusion  que  le  chiffre  d  ammoniémie  obtenu 
par  le  calcul  de  la  constante  est  notablement  supérieur  au  chiffre  réel  : 

(i)  The  Journal  oj  biolog.  Chim.,  i  octobre  1921,  (.  XLVIII. 

(3)  Chiffre  inférieur  à  eclui  admis  par  la  plupart  des  auteurs. 

(3)  Soc.  biol.,  10  novembre  1932,  i5  avril  1922;  Arcli.  mal.  reins  cl  orej.  génito-ur., 
octobre  1922. 

(/i)  Th.  Taris,  njiiü. 
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Il  v  ;i n ;i  1 1  lii  mi  écart  loi  (|ii  un  | »< >i  1  v ;i  1 1  ni  conclure  que  lu  recherche 
' I * '  I  a  11 1 1  nc»i  1 1» *i  1 1  it'  il  ;i près  les  lois  de  l.i  seerel i< >11  de  |  nri’d  était  un 
iii\lluv  ;  or,  jusqu  m  ii  1 1  ( '  1 1 1 1  luil  probant  n  chut  \niii  mlirmcr  les  lois 
précédentes. 

nul  ri'  part,  I  ammoniaque  11  a  pas  de  seuil  ;  or,  dans  1rs  substances 
sans  seuil,  les  delais  sont  réglés  par  la  eonrcnl  rai  ion  sanguine  ;  il  n’en 
elail  pas  ainsi  pour  Nil  <pu  s  élimine  avec  des  delais  variables  pour 
des  ammoniémies  presque  idenliquos  :  e’esl  «pie  du  Nil1  se  forme  au 
niveau  du  rein. 

1«  ingestion  de  biearbonale  de  soude  fait  loin  ber  rapidemcnl  l 'am¬ 
moniaque  urinaire  a  des  valeurs  1res  laiblcs.  t  )r  celles-ci  ne  modifient  pas 
I  ammoniémie  ,  on  pouvait  supposer  que  la  elmle  de  I  ammoniaque 
in  niitiic  piovenait  de  la  suppression  de  la  produelion  de  l  (immonuujiie 
au  niveau  du  rem. 

(  die/  des  sujets  a  qui  on  lail  absorber  du  bicarbonate  ou  du  ribi  ale  de 
soude,  10  a  10  grammes,  on  rorberebe  la  constante  uréo-sécrétoire  et 
on  établit  tbeoriquemenl  par  elle  I  ammoniémie  tout  en  dosant  le  corps 
dans  le  sang.  (  >11  peut  comparer  les  deux  chiffres  obtenus  enlre  eux 
et  avec  le  débit  ammoniacal.  On  s  aperçoit  que  plus  les  débits  d anuno- 
*,lll,|ll,>  1,1  ui**ii <■  dunmueni,  plus  les  valeurs  llieornpies  d  ammoniémie 
calculées  et  observées  réellement  se  rapprochent  au  point  de  devenir 
identiques. 

li.  \mhaid  et  I1.  Selunid  concluent  a  la  formation  de  I  ammoniaque 
au  niveau  du  rein  lui-méme  (  11. 

Dautrebande  (■>.)  fait  remarquer  qu’avant  d’accepter  celle  thèse,  il 
"erail  prudent  de  doser  1  ammoniémie  du  sang  à  l’entrée  et  à  la  sortie 
d  autres  organes  aussi  actifs  «pie  le  rein.  Robert  Loeb  chez  ranimai, 

I  >aul rebande  et  M"  Robert  chez  1  homme,  trouvent  «pie  le  sang  vei¬ 
neux  piovenanl  de  dilférenles  parties  du  corps  est  toujours  plus  riche 
en  ammoniaque  que  le  sang  artériel. 

Kliss  s’est  élevé  contre  la  fonnalion  exclusive  de  l'ammoniaque  au 
niveau  du  rein. 


LE  HO  LE  OU  HEIN 


DANS  LE  MÊTAHULIS.VIE  DE  L’AMMONIAQUE 


Nous  retiendrons  les  deux  théories  suivantes  concernant  le 

msmo  de  la  iormalion  de  I  ammoniaque  et  de  son  excrétion 
rein. 


1  La  théorie  développée  par  Amhard  et  Schmid  admettai 
exclusil  des  ions  11'  dans  la  formation  de  l’ammoniaque. 


inéca- 
par  le 

le  rôle 


(1)  Soc.  biol.,  10  mars  1  q a . 

(a)  XVIIIe  Congres  français  de  médecine. 
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I)  I  (i 


■' "  La  théorie  d(>  I  Nilonovv  ski  < | u i  n  admet  |)iis  que  le  dédou blenieuf 
du  compose  annnoniogène  au  niveau  du  rem  ^e  fasse  sous  la  seule 
iidluenee  du  /d I . 


I.  -  TllÉoiUi;  I)  \  M  I  î  Mil)  l-.T  ScilMII) 

Dans  le  diabète  avec  acidose,  il  \  a  aimnoniune  ;  Ymbard  el  Selunid 
estnnanl  que  chez  le  sujet  normal  ou  pathologique  I  ainmonun  ie  relève 
d  un  processus  unique,  ont  cherché  à  expliquer  le  mode  de  production 
de  cette  ainmoniiirie  dans  le  diabète. 

Dans  le  diabète,  le  sang  contient  des  acides  diacétique  el  0-o\vbulv- 
nque  combinés  à  des  bases  (parliciibèremenl  au  Na  des  carbonates). 
Or  le  rem  retient  les  bases  el  n  élimine  que  les  acides  (constance  de 
1  équilibre  acido-basique),  suivant  le  processus  établi  depuis  plusieurs 
années  par  llenderson  et  Spiro.  Or,  de  ce  lait,  le  Na  se  trouve  en  abon¬ 
dance  dans  les  liquides  périlobulaires;  ces  liquides  bvperalcabns  se 
trouvant  en  présence  d  urée  I  attaquent  ;  1  élimination  des  acides  gras 
el  la  rétention  du  sodium  auraient  pour  corollaire  obligé,  étant  donne 
que  le  sang  contient  toujours  de  1  urée,  une  formation  d  ammoniaque. 

L’hvperammonnirie  consécutive  à  1  injection  d  IÏC1  s  expliquerait  par 
le  même  mécanisme. 

Cette  conception  exige  donc  que,  dans  certains  cas,  le  rem  n  élimine 
pas  en  bloc  les  sels  qui  se  présentent  à  bu,  mais  qu  il  en  élimine  plus 
d  ions  acides  que  d  ions  basiques. 

La  sécrétion  des  électrolytes  se  fait  au  niveau  du  rem  / mr  ions  ;  pour¬ 
quoi  existe-t-il  de  si  grandes  variations  entre  la  proportion  1 I es  allions 
cl  il<’s  calions  élimines  par  le  rein  ?  (Ambard  cl  b  .  Selunid  )  (  i). 

Sous  I  influence  de  I  intoxication  par  les  acides  minéraux,  par  IICI 
|>ar  exemple,  les  herbivores  se  comportent  différemment  des  car¬ 
nivores  ;  \\  aller  (:>')  a  montre  que  chez  les  herlmores  la  réserve  alcaline 
diminue  tandis  que  chez  les  carnivores  elle  est  invariable,  et  s  accom¬ 
pagne  d  h\ peranunomurie.  Le  earimore  élimine  Na  en  proportion  du 
Cl  ingéré  et  emprunte  ce  Na  à  sa  réserve  alcaline,  le  carnivore  éliminé 
moins  de  Na  que  de  fil  et  (d  s  élimine  saturé  par  de  I  ainommaque. 
Celte  différence  de  réaction  lient  simplement  à  la  différence  d  alimen¬ 
tation  (azotée)  (  Lpjmiger).  Si  les  acides  minéraux  ne  peinent  s  éliminer 
que  saturés  par  des  bases  (ammoniaque,  soude,  potasse  i,  les  acides 
organiques  peuvent  passer  en  grande  partie  à  I  état  libre. 

(liiez  I  herbivore,  qui  élimine  davantage  de  Na,  un  abaissement  du 


seuil  de  Na 

paraît  probable  ;  or  le  lacleur  principal  < 

pu  règle 

la 

|)<  )Sll  l(  III 

du  seuil  de 

Na  doit  être  la  concentration  inl rarénalc 

•  en  10ns 

II 

.  1  jors- 

<pi  un  acide 

*  a  pénétré  dans  la  cellule  rénale,  il  v  lait 

régner  une 

c 

cerlame 

(i  No c,  bu 

>1. ,  ia  avril  iyaa. 

<•>)  Are  h.  /. 

,  exp.  Hat  h.  u.  Pliarm.,  1877,  pp.  1/18-175. 
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roneenl  rat  ion  on  ions  II  ,  e  est  ('Hic  roiiccnlralioii  en  ions  II  ijm  \a 

abaisser  proporli . lellemonl  à  son  degré  les  seuils  des  luises  minérales 

H  nolammenl  relui  de  Na. 

Le  eaimxoïe  axant  mgere  < I c *  I  acide,  I a I > l'i < 1 1 1 o  un  excès  d  ainnionia- 
tpio  ;  I  acide  el  I  ammoniaque  pénètrent  dans  la  cellule  rénale;  l’acide 
est  donc  salure  sur  place  el  la  eoneenlralion  en  ions  II  est,  annulée  dans 
la  cellule  renale  elle-meine  ;  d  ou  pas  de  inoddieal ion  du  seuil  des  hases 
minci  aies,  pas  d  éliminai  ion  en  excès  des  hases,  donc  pas  de  duninul  ion 
de  la  îescixe  alcaline.  L  herhixore  m*  laisanl  pas  d  lix  perammomurie 
par  suite  de  son  alimenlalion  spécial»*  ne  peut  pas  neutraliser  au  moyen 
d  un  excès  d  anmiomacpie,  I  acide  qui  a  pénétré  les  cellules  rénales  ; 
la  eoneenlralion  inlrarénale  (*n  ions  II  se  maintient.,  ahaisse  le  seuil 
des  hases  minérales,  elle  en  augmente  le  déhit,  I  acide  sort  finalement  du 
rem  neutralise  ;  mais  il  \  a  perle  de  la  reserxe  alcaline  el  augmentai  ion 
parallèle  des  hases  minérales  dans  les  urines  (Salkoxx  ski-Waller  ). 

Lu  ce  tpii  concerne  le^  acides  organiques,  on  sait  que  leur  dissociation 
est  1res  faillie  :  ■>  o/o  pour  I  acide  i3-o\x  butyrique  contre  plus  de  <)<>  o/o 
pour  un  acide  minéral.  L'abaissement  du  seuil  de  Na  étant  fonction  de 
la  concentration  des  ions  II  on  conçoit  que  I  acidité  des  acides  organi¬ 
ques  soit  beaucoup  trop  laihle  pour  abaisser  sensiblement  le  seuil  des 
hases  minérales  ;  ces  acides  s  éliminent  donc  en  grande  partie  sans  être 
saturés  (diabète). 

«  Le  fait  <pie  I  abaissement  des  seuils  des  bases  minérales  est  indé¬ 
pendant  de  la  nature  de  1  anion  en  jeu  el  fonction  de  la  concentration 
des  ions  II  établit  péremptoirement  le  rôle  des  ions  ll+  sur  la  position 
des  seuils  des  hases  minérales  :  Le  (eu  des  seuils  rénaux  est  donc  engagé 
dans  la  formation  do  I  ammoniaque  au  niveau  des  reins  »  (Àmbard  el 
Sehmid  i. 

I *i pat  semble  avoir  démontré  cependant  que  chez  le  lapin  l'ammo¬ 
niaque  ne  joue  aucun  rôle  dans  le  maintien  de  1  équilibre  acide-base. 
Le  sang  de  1  artère  renale  du  lapin  n  est  pas  plus  riche  en  ammoniaque 
que  le  sang  artériel  (Loeb,  \leldex  el  Henediet)  quoique  le  tissu  rénal 
du  lapin,  tout  comme  celui  des  earmxores,  libère  do  I  ammoniaque. 


II.  — Tiikoiuk  ni  Poooxowski 

Polonoxxski  distingue  dans  le  métabolisme  do  I  ammoniaque  chez  les 
vertébrés  : 

ni  L  (immonioffcm'sc  tissulaire  (libération  d  ammoniaque  au  niveau 
des  lisms  et  réintroduction  dans  des  composés  ammoniacaux').  Embden 
cl  Parnas  ont  montré  la  formation  d  ammoniaque  dans  la  contraction 
musculaire;  le  foie,  le  tissu  nerxeux,  la  rétine  forment  de  l'ammo¬ 
niaque. 

è)  L  mu hmiiini>li<mrrrs<’  :  dédoublement  enzvmalique  de  ces  eompo- 
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sés  intermédiaires  avec  libération  (  le  NIL  (Polonowski,  Boulanger  cl 
I  uzard). 

c)  L  (immomiiric  :  élimination  des  sels  ammoniacaux. 

Si  I  ammoniaque  esl  elle/,  les  mammifères  le  déehel  normal  du  méta¬ 
bolisme  azoté,  il  non  esl  pas  le  terme  haluluel  d  excrétion.  L’ammo¬ 
niaque  a  mie  loxicilé  Irop  grande  pour  pénélrer  dans  I  organisme  là 
ou  une  élimination  rapide  el  direele  n  esl  pas  possible. 

Mlle  disparaîl  rapidemenl  presque  aussilôl  formée,  soil  par  Iransfor- 
malion  en  urée  (en  ulilisnn!  lormllime  comme  catalyseur  el  l’arginine 
eomme  composé  intermédiaire),  soil  aussi  en  donnant  naissance  à 
d  'autres  composés  uni moiiux/cncs  sur  la  nature  desquels  on  n’est  pas 
encore  lixé  el  aux  dépens  desquels  s’effeelue  l'aminoniophanérèse. 

L  ammonioplianérèse  n  est  pas  spéciale  au  rem,  Polonowski,  Pezard 
i‘l  Boulanger  la  retrouvent  dans  le  pancréas. 

Le  rôle  du  rem  serait  double  : 

n)  liolc  1 1  ninmoniopham'vèsc  :  qui  ne  lui  esl  pas  exclusif  (foie,  pan¬ 
créas),  Bargelon  décril  une  ammomoplianérèse  pulmonaire; 

l>)  Itôlr  <1  < ’.rcrtUioii  il  nm  mouim\ue  ;  qui  lui  appartient  en  propre. 

Ammonioplianérèse.  —  Pale\  el  Holmes,  sur  des  coupes  de  reins 
maintenus  en  survie  constatent  en  aéroluose  trois  fois  plus  d  ammonia 
que(o.i  >  pou r  0,0 r| . >  )  q U  en  anaérobiose.  Le  evanure  de  potassium  est 
sans  mlluence  sur  la  libération  normale  d  ammoniaque,  mais  diminue 
celle  < p 1 1  esl  due  à  I  addition  de  glvcocolle  ;  lorsque  le  rem  esl  altéré 
(urane),  la  formation  d  ammoniaque  esl  Irf'S  dnniiiuée. 

Krebs  montre  que  le  tissu  rénal  eoiilienl  une  ammo-oxydo -desanu- 
nase . 

\  la  suite  d  ui|eclion  intraveineuse  d  une  solution  d  alanine  racé- 
inupie,  Polonowski,  Bizard,  Boulanger  observent  une  augmentation 
considérable  du  taux  d’ammoniaque  dans  la  veine  rénale  par  rapport 
au  taux  dé|à  légèrement  augmenté  de  1  ammoniémie  artérielle. 

Bornslem  et  Biidelmann  obtiennent  m  vitro,  en  maintenant  le  rem 
survivant  par  la  méthode  de  Slauskv,  une  formation  d  ammoniaque  de 
o  mgr.  i  Si)  par  beu rt*  el  par  gramme  de  rem.  Le  glvcocolle  peut  èlre 
u  1 1  bsé  pour  sa  pr<  h  b  ici  ion . 

Lnihdcn  cl  Scbumai  ber,  dans  le  rem  normal  traité  par  I  au  liquide, 
confiaient  <pie  la  leneiir  de  NII  es!  de  ao  milligrammes  par  kilo¬ 
gramme.  Le  1 1 ss 1 1 ,  en  •>,  lieures  à  dy"  avec  une  solution  de  bicarbonate 
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veine  rénale.  Il  n  en  est  plus  de  même  lors  *1  une  variation  plus  impor¬ 
tante  du  /> 1 1  qui,  lésant  la  cellules  rénale, .entraîne  considérablement  la 
libération  diastasique  de  MF. 

Polonow ski .  Boulanger  et  Bizard  constatent  une  augmentation  du 
débit  horaire  de  1  ammoniaque  à  la  suite  d  injection  intramusculaire 
d  insuline  (‘I  d  adrénaline  ;  les  deux  hormones  provoquent  de  l’acidose 
par  des  mécanismes  dillérenls.  L’alcalose  locale  unilatérale  produite 
par  injection  de  solution  alcaline  diminue  la  concentration  et  le  débit 
de  I  ammoniaque  par  le  rein . 

Quand  le  taux  de  I  acide  injecté  est  trop  élevé  il  \  a  inhibition  de  la 
réaction  enzymatique  désaimnante,  d  où  peut-être  riivpoaminoniurie 
de  certaines  néphrites. 

Les  fur  curseurs  de  I  am  mon  un/ ne  dans  le  rein  sont  mal  connus. 

Kn  tous  cas  elle  ne  se  formerait  pas  aux  dépens  de  I  urée  comme  le 
veulent  Amhard  et  Scbmid,  Bollmann  et  Mann.  Ambard  pensait  < p ie 
I  11(11  injecté'  à  un  carnivore  se  combinait  avec  le  bicarbonate  de  soude 
du  sang  pour  donner  du  N  a  (  11.  Le  (Il  serait  éliminé  en  grande  quantité, 
le  Na  inemployé  resterait  dans  le  rein,  entrerait  en  contact  avec  I  urée 
pour  former  de  1  ammoniaque.  Celle-ci  se  combinerait  avec  (11  et  il  \ 
aurait  élimination  de  chlorhydrate  d  ammoniaque. 

Parnas  et  Heller,  II.  B.  nard  et  Justin  Besançon,  Hchherg  et  Bleui, 
Krebs,  Polonowski  ment  celle  origine  aux  dépens  de  I  urée. 

L  origine  udénylufue  d  une  partie  de  l  aminomaque  urinaire  avait 
été  supposée  par  Fmbden  et  Sclmlimaeher,  Parnas.  Krebs  s’élève  con¬ 
tre  celte  hypothèse,  il  estime  <pie  les  acides  aminés  sont  les  seuls  pré¬ 
curseurs  de  I  ammoniaque  urinaire  (Nash  et  Benedict,  Bornslein  et 
Bundelman,  Paley  et  Holmes,  Fredericq,  Milbeiro  et  Melon). 

Krebs  a  montré  qu  un  rem  biimam  de  (io  grammes,  pouvant  former 
par  milligramme  de  tissu  sec  et  par  heure,  o  mgr.  oodS  d  ammoniaque 
est  capable  de  libérer  •> M8  milligrammes  de  Ml  par  heure,  (pianlité  «pu 
dépasse  de  beaucoup  les  plus  fortes  ammomuries  des  acidoses  diabéti¬ 
ques  (n.oo  milligrammes)  et  qui  rend  amplement  compte  de  l'élimina- 
tion  normale  de  io  à  ]o  milligramme  d  ammoniaque  par  heure. 

Polonowski  lait  remarquer  qu  il  en  est  certainement  autrement  de 
I  ammoniaque  aiilolvhque  en  partie  issue  de  I  acide  adénxhquc  et  proba- 
bl<  'ment  aussi  il  un  autre  composé  ammomogène  comme  I  indique  I  ac¬ 
tion  différente  de  K(1N  sur  I  ammomogenèse  tissulaire  avec  ou  sans  addi¬ 
tion  d  acide  aminé. 

Pour  Markerl,  le  heu  de  formation  de  l'ammoniaque  serait  le  glo- 
m  cru  le.  Il  s  agit  là  d  une  lix  pot  I  lèse  d  i  fl  ici  le  du  reste  à  admet  I  ri1. 

A  m  mania  rie.  L  excrétion  d  ammoniaque  par  le  rem  constitue  une 
de  scs  propriétés  spécifiques. 

Le  poumon  n’en  élimine  pas  (Magniis,  de  Fiasco,  Polonowski,  Bizard 
et  Boulanger)  ou  à  peine.  La  sueur  pourrait,  d  après  lalherl,  Fmklo  et 
Kalbsuki,  éliminer  un  peu  d  ammoniaque  ;  la  concentration  en  ainino- 
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iliaque  varierait  en  raison  contraire  fie  l’urée,  augmenterait  avec  le 
travail  et  oscillerait  entre  o  ingr.  o/|  et  o  mgr.  35  par  centimètre  cube 
de  sueur  alors  que  le  taux  de  I  azote  uréique  est  quatre  à  cinq  fois  plus 
Grand. 

O 

L  ammomurie  est  liée  : 

a)  d’une  part  à  la  concentration  sanguine  des  composés  ammo- 
niogènes  (acides  aminés,  acide  adénylique,  etc.),  elle  est  peut-être  aussi 
mlluencée  par  le  pli  du  milieu  intérieur  ; 

b)  fl  autre  part  à  la  quantité  de  radicaux  acides  (jue  les  reins  ont  à 
éliminer.  Elle  est  forcément  en  relation  avec  l  animoniophanérèse. 

Le  débit  ammoniacal  croît  d’une  façon  générale  avec  la  diurèse 
(Bafllin,  Polonowski  et  Boulanger).  Cependant  la  section  unilatérale 
du  nerf  splanchnique,  chez  le  chien  qui  est  suivie  d  une  polyurie  loca¬ 
lisée  au  rem  correspondant,  ne  s’accompagne  pas  d  une  augmentation 
du  débit  de  l’ammoniaque  (Marshall  et  Crâne). 

Polonowski,  Bizard  et  Boulanger  ont  constaté  que  le  débit  ammonia¬ 
cal  ne  subit  aucune  augmentation  quand  la  polyurie  est  de  cause  pure¬ 
ment  locale  et  est  conditionnée  par  la  simple  dilatation  des  vaisseaux 
rénaux,  alors  que  I  hyperammomurie  ne  fait  jamais  défaut  lorsqu’on 
accroît  la  diurèse  par  des  injections  de  solutions  hyper  ou  isotoniques. 

Il  faut  distinguer  dans  le  rôle  du  système  nerveux,  les  influences 
vaso-motrices  des  influences  excito  ou  fréno-séerétoires. 

Les  premières  provoquent  des  modifications  de  la  diurèse  qui  11e 
retentissent  pas  sur  l’ammoniurie. 

Pour  les  secondes,  il  y  a  certainement  diminution  de  fonctionnement 
du  rein  ;  mais  cette  diminution  intéresserait  I  ammomogenèse  et  non 
l’excrétion  d’ammoniaque  ;  un  rem  énervé  «pu  élimine  autant  d’ammo¬ 
niaque  qu  un  rein  sam,  excrète  aussi  bien  que  ce  dernier  1  ammoniaque 
exogène  introduite  artificiellement  dans  la  circulation  générale  (Polo¬ 
nowski,  Bizard  et  Boulanger).  La  formation  d’ammoniaque  serait, 
d  après  Ellmger  et  llirl,  comme  la  concentration  en  ions  IL  et  l'élimina¬ 
tion  des  acides  et  des  phosphates,  sous  la  dépendance  des  nerfs  rénaux 
inférieurs. 

En  nési  MK.  —  Le  rein  possède  vis-à-vis  des  acides  aminés  (mais  pas 
vis-à-vis  de  l’urée)  un  pouvoir  diastasique  désaminant  qui  se  tra¬ 
duit  par  une  augmentation  du  taux  d  ammoniaque  de  la  veine  rénale  par 
rapport  à  celui  de  l’artère.  Letle  réaction  est  réversible.  Le  pouvoir 
désaminant  du  rem  est  supérieur  à  poids  égal  à  celui  du  foie. 

Le  rein  excrète  l'ammoniaque  ainsi  formée  :  quand  il  est  altéré 
(néphrite)  il  ne  l'excrète  pas  (hypoammoniurie)  (Markctl ,  Polonowski  et 
Boulanger). 

Expérimentalement  la  quantité  d’ammoniaque  formé  est  indépen¬ 
dante  de  la  lésion  ;  on  peut  donc  dire  que  dans  les  néphrites,  la  baisse 
de  I  ammoniiirie  ne  correspond  pas  nécessairement  aux  troubles  de 
I  anmioniojilianérèse,  à  une  baisse  d  action  diastasique,  car  elle  jieul  être 
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due  simplement  à  mi  défaut  d  cxcrél ion  avec  rétention  (réaction  réver¬ 
sible  diastasique). 

Il  est,  possible,  mais  non  encore  démontré,  que  certaines  alterations 
rénales  provoquent  une  baisse  de  I  action  diastasique  (expérience  de 
krebs  dans  la  tuberculose  rénale). 

La  rétention  <1  ammoniaque  précède  dans  les  néphrites  la  rétention 
uréique. 


LES  TROUBLES  DE  {/ÉQUILIBRE  AUIDO-BASIQUE 
EN  CAS  DE  FONCTIONNEMENT  ANORMAL  DES  REINS 

Le  rôle,  de  toute  première  importance,  du  rem  dans  le  maintien  de 
l'équilibre  aeido-basiquc  du  sang,  laisse  prévoir  I  apparition  de  phéno¬ 
mènes  d  acidose  ou  d  alcalose  lorsque  le  rem  ne  lonctionnc  pas  nor¬ 
malement  (1  i.  On  ne  retrouve  cependant  pas  de  corps  arélomqiies  dans 
I  urine,  seuls  quelques  ailleurs  avec  \oorden  admettent  cependant  le 
contraire. 

Von  Jaksh.  dès  1 888  (s),  pour  I hmlrcbande,  lut  le  premier  à  signa¬ 
ler  un  état  d  acidose  au  cours  des  néphrites.  Straub  et  Schhever  (3  ), 
Porges  et  Leiindorfer  i  \ ),  Poulson  et  Rxffel,  Kreiblieb  et  Rollv,  Hress- 
1  i ii ,  Fischer,  Martin  Sellards,  étudient  le  phénomène  auquel  Pea- 
body  (5)  en  iqi'i  consacre  un  très  important  mémoire.  Palmer  et  Hen- 
derson  (G),  Wlntnev,  Cbace  et  Myers  17)  publient  sur  ce  sujet  d  intéres¬ 
sants  travaux.  Rathery  et  Bordet  signalent  I  abaissementdu  CO1 2 3 4 5 6 7 8  alvéolaire 
dans  une  néphrite  azotémique.  Desgrez,  Bierrv  et  Rather\  (8)  insistent 
sur  ce  fait  ipi  il  faut  séparer  acidose  et  acétonurie  :  < p  1  il  peut  exister  une 
acidose  chez  les  néphritiques  sans  excrétion  de  corps  acétoniques  et  ils 
proposent  une  méthode  d  épreuve  basée  sur  les  recherches  de  Sellards. 
Depuis  cette  époque  1  acidose  des  néphrites  fait  I  objet  d’un  grand  nom¬ 
bre  de  mémoires  en  France  :  nous  citerons  ceux  de  Weill  et  Guillaumin, 
Jeanbrau,  Derrien,  Obvier,  Cristol,  Bonnet,  Roque  et  Delore,  Cordier, 
Preja  vil  le ,  Blum,  Delaville  et  Caulaert,  Ambard,  etc. 

Modes  de  production  des  troubles  de  l’équilibre  acido-basique  dans  les 
néphrites.  —  Le  rein  intervient  dans  le  maintien  de  l’équilibre  acido- 
basique  de  trois  façons  :  a)  par  l’excrétion  des  acides  :  b)  par  les  tam- 

(1)  Presse  méd.,  1926,  p.  1571. 

(2)  Pathol,  oj  metabolism.,  Londres,  1907. 

(3)  Zeitschrift  f.  klin.  med.,  1888. 

(4)  Munch.  med.  Woch.,  1912,  p.  5p. 

(5)  Zeitschrift  f.  klin.  med.,  1918. 

(6)  Arcli.  int.  med.,  igi4. 

(7)  J.  biol.  ch,em.,  igi5. 

(8)  Acad.  Sciences,  juillet  1927. 
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pons  cl  notamment  les  phosplialos  ;  c)  par  l'ammoniaque.  L  un  ciuol- 
r<  un  pic  de  ces  facteurs  pcul  sc  Irouvcr  en  défaut. 

O  Excrétion  des  acides.  —  Le  rem  normalement  excrète  certains 
acides  organiques  en  nalure.  Qnanl  aux  acides  minéraux,  ils  ne  sont 
éliminés  que  salurés  par  des  hases;  ce  mécanisme  peu I  se  trouver 
I roui >lé  dans  les  néphrites. 

L.  Llum  cl  scs  collahoralenrs  I  )el a \  1 1 le  et  Van  Caulaert  ont  insisté 
sur  les  troubles  d  excrétion  des  ions  (Il  et  Na  dans  les  néphrites  (i). 
Ils  distinguent  :  i  les  néphrites  avec;  rétention  de  Cl,  rétention  chlo¬ 
rurée  sèelie  ;  le  chiffre  de  Cl  normal  du  sang  est  3  gr.  5  à  3  gr.  (i,  il 
peut  alors  s  élever  à  i  grammes  et  à  \  gr.  8,  cl  exagération  d  élimina¬ 
tion  de  IXn  ;  on  constate  de  I  hyponatrémie  (au  heu  de  3  gr.  f\o  par  litre, 
on  note  un  abaissement  pouvant  aller  jusqu'à  a  gr.  4o)  :  d’où  acidose 
l>ar  hypoalcalose  et  hyperacidité  et  ;>.°  les  néphrites  avec  rétention  sur¬ 
tout  de  Na  (aïeul ose),  la  sécrétion  du  sodium  est  plus  diminuée  que  celle 
du  chlore.  Le  va-et-vient  du  chlore  et  du  Na  entre  les  urines  et  le  sang 
expliquent  les  modifications  de  1  équilibre  acido-basique. 

Cependant  un  autre  facteur  doit  entrer  en  jeu  ;  car  on  peut  constater 
que  les  chiffres  exprimant  I  état  de  la  réserve  alcaline  ne  correspondent 
|  ni  s  toujours  aux  disproportions  trouvées  entre  Na  et  (  Il  dans  le  sang  (a). 
L.  Hliun  admet  que  les  protéines  du  sang  doivent,  jouer  un  rôle.  Or 
celles-ci  sont  dans  lc<  néphrites  viciées  (juantilativeinent  et  ipndilidice- 
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I  >a  n  ^  le  sang  1  a|iislemenl  de  CO"  à  létal  de  bicarbonate  au  CO2 
dissous  sc  réalise  essentiellement  |>ar  le  jeu  de  la  sécrétion  rénale  ;  quant 
au  taux  du  CO2  dissous  dans  le  sang  il  est  conditionné  par  le  CO2 
alvéolaire.  Or  la  régulation  de  la  teneur  de  1  air  alvéolaire  on  CO'  est 
fonction  de  la  ventilation  pulmonaire.  Ceci  une  fois  |>osé,  L.  Ambard 
admet  que  l'intensité  de  la  ventilation  |)ulmonaire  est  réglée  |»ar  la  charge 
des  centres  nerveux  en  11(11. 

L.  \mbard  (3)  distingue  deux  variétés  do  rétention  du  chlore  : 

Lime  :  réhnlion  arec  hv<l ralahon.  (lest  une  rétention  de  chlorure 

(ii  S  ne.  biol.  Strasbourg,  i:>  juin-m  juillet  i  (  )  ■  •  o  ;  Acad.  Sciences,  avril  19p.:»;  Presse 
1  n  Fil icdl c ,  11  m  i  i  <)**•). 

(  m  A  co  su  jri,  I  .  Ilium  cl  scs  collahoralenrs  font  remarquer  que  ces  anomalies  appa¬ 
reilles  proviennent  souvent  mais  non  toujours  d’erreurs  de  technique,  parce  qu  on 
n  a  pas  tenu  compte  des  variations  de  I  hydrémie  sanguine. 

(.'*)  A  Mit  -\iii>  (Soc*.  Ilin.  I  lop. ,  *.»8  janvier  1 1  )  ’  *  7  )  *  -hu/rn.  of  biol.  Clic  ni. ,  1917»  I1-  ^ 
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de  sodium  localisée  dans  1  eau  des  1 1 1 1 s  ;  elle  a  élé  déi  i  île  par  W  k la I 
cl  ses  élèves  el  ne  s  accompagne  pas  <1  acidose  ; 

L'autre  :  rélenlmn  sèche.  (  1  esl  une  rélenlion  chlorée  a\ec  hyponatré¬ 
mie  ;  elle  serait  due  à  la  combinaison  des  albmumes  avec  I  acide  elilor- 
hydriipio  (  rli  lorhx  d  rate  de  prol éuie  ),  elle  ne  s  aeeon  i  pagne  pas  d  <  edème, 
mais  présente  des  troubles  de  la  réserve  alcaline. 

Si  ces  troubles  sont  inconstants  dans  la  néplinlc  avec  a/otémie  cela 
proviendrai!  des  teneurs  d  il  le  mil  es  en  11(11  du  sa  ng  el  des  I  issus  (  lenanl 
souvent  au  régime  siiinm  ;  un  <  b i II ro  ( ■  l< ■  \ é-  en  11(11  ameiianl  une  chute 
de  celle  reserve  ;  un  elullre  bas  une  imn-moddieal ion  ou  même  une  élé¬ 
vation. 

b)  Phosphates.  L  élude  des  phosphates  dans  les  néphrites  el  dans 
I  acidose  a  donné  des  résultats  assez  rniilradietnircs. 

Flciseber,  en  i  SS  i ,  conclut  à  une  rétention  du  phosphore  chez  les 
néphril upies.  \.  Noorden  el  llilter,  Moraezewski  l’ont  remanpier  <p le 
dans  h‘s  néphrites  la  rélimlion  du  phosphore  peut  parfois  faire  défaut, 
son  élimination  se  monlranl  souvent  variable  r!  parfois  même  normale. 

(îreemvald  (i»)io)  constatait  une  augmentation  du  phosphore  mine¬ 
rai  dans  les  néphrites;  ses  recherches  soûl  confirmées  par  Marriott  el 
Ilowland,  Marriott  el  flaessler,  Denis  el  Mmol,  Fellcr,  de  M  esselow, 
M\ers,  Kay,  Harker  el  Kirk,  M.  Lahhé  el  M.  Fahrykanl. 

Marriott  el  Howard,  dans  la  néphrile  chronapie,  ont  dosé  pisipi  à 
:».’!(*  milligrammes  de  phosphore  minéral  o/oo.  Hram,  Kay  el  Marshall 
donnent  comme  moyenne  :  phosphore  plasmatnpie  normal  nul 

ligrammes  o/oo  (i  )  ;  néphrites  :  yd. 

Salversen  et  lander,  Denis  el  Ihdison,  Ifoyd,  (loiirlncy  el  Mae 
Laehlan  retrouvent  celle  h\ perphnsphulémie  fréquemment  dans  les 
néphrites  et  d<‘  \\  esselow  pense  (pi  elle  serait  à  la  hase  de  I  acidose 
néphrilnpie. 

i  "  Fet ter  (•>.)  él udie  les  phosphates  totaux  el  les  phosphates  morgani - 
(pies.  Les  phosphates  totaux  ne  varient  dans  les  néphrites  une  s  il  \  a 
de  I  acidose.  Dans  ce  cas,  les  phosphates  totaux  peuvent  être  s((||  <m 
excès,  soit  en  délieil. 

La  concentration  urinaire  des  phosphates  totaux  el  leur  délai  par 
'  \  heures  sont  normaux  chez  les  néphril upies  sans  acidose  ;  ils  sonl 

loujours  abaissés  en  cas  de  néphrite  a\ec  acidose,  ipie  la  quantité  des 
phosphates  totaux  du  sang  soit  élevée  ou  basse. 

L  erapératinn  fies  phosphates  dans  le  sang  proviendrait  d  une  accu¬ 
mulation  de  phosphates  acides  par  manipie  de  sécrétion  rénale. 

Les  phosphates  seraient  ithnissés  dans  le  »  um  lorsque  chez  les  aeido- 
sapies  néphrél npies,  I  ainnuanaipie  cesse  il  être  excrétée  en  quantité  sut- 
hsanle;  I  organisme  utilise  alors  au  maximum  les  phosphates  pour 

fi)  l'.n  |ilios|)lioie  ii î i m' r:i I  |>nur  i  uni 

(a)  A  rrh .  inl.  ined.,  nja3. 
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I  excrétion  des  acides,  Cependant  Fell.er  insiste  sur  ce  fait  une  dans  les 
deux  éventualités,  la  concentration  urinaire  de  ce  sel  est  faillie. 

'■>"  Dans  la  néphrite  avec  acidose,  il  \  a  toujours  accroissement  des 
phosphates  inori>ani<| nés  dans  le  sang  <|ii('  les  phosphates  totaux  soient 
en  excès  ou  en  déficit . 

3°  Quant  au  rapport  entre  les  phosphates  totaux  et  les  phosphates 
inorganiques  il  oscille  normalement  aux  rimions  de  q  ;  dans  les  néphri¬ 
tes  avec  acidose  il  s’ahaisse  toujours  f  \  en  movenne)  ;  il  reste  normal 
s  il  n  v  a  pas  cl  acidose. 

Cette  opinion  est  contredite  par  une  série  d  auteurs. 

Marriott  et  ITowland  ne  retrouvent  pas  constamment  I  li\ perphospha- 
lénne  dans  l’acidose  néphril upie.  Denis  et  Mmol  ne  trouvent  aucune 
relation  délimc  entre  I  étal  de  phosphore  plasinaliipie  et  la  réserve  alca¬ 
line.  Bovd,  Courlnev  et  Mae  Laehlan  notent  une  élévation  de  la  plios- 
phalemie  sans  acidose  ;  elle  ne  constitue  pour  eux  ipi  un  phénomène 
secondaire  et  n  a  pas  de  rapport  avec  I  acidose  ;  de  Wesselovv  considère 
I  hyperphosphatémie  comme  un  indice  certain  de  gravité;  Sehmitz, 
Rohdenburg  et  Myers  conlirment  cette  opinion  et  13  v  rom  et  Kev  est  imenl 
(pi  on  dort  considérer  comme  graves  les  cas  de*  néphrite  dépassant 
8  o  milhgrammse  de  phosphore  minéral  o/oo.  Celte  opinion  n  est  pas 
partagée  par  M.  Labbé  et  Fabrvkant. 

Schnntz,  Rohdenburg  et  Myers  estiment  i|ue  si  dans  les  néphrites  la 
réserve  alcaline  peut  se  trouver  abaissée  même  en  1  absence  d  hyper¬ 
phosphatémie,  l’augmentation  du  taux  du  phosphore  minéral  san¬ 
guin  entraîne  une  chute  de  la  réserve  alcaline. 

Ces  anomalies  du  phosphore  sanguin  ne  se  bornent  pas  à  la  fraction 
normale  rénale.  Erben  note  une  augmentai  ion  et  plus  souvent  une 
diminution  de  la  lécithine.  Kimura  et  Slepp  de  I  liv  poléeil hmémic, 
Greenvvald  de  l  hv perlécitbmémie.  Pour  Bloor,  cet  accroissement  du 
phosphore  lipoïdique  porte  surtout  sur  le^  globules  rouges,  la  lécithine 
est  normale  on  absente  dans  le  plasma. 

De  même,  Brain  et  Kav.  Oser  et  Karr  notent  les  uns  de  !  élévation, 
les  autres  de  1  abaissement  du  phosphore  lipidique  surtout  dans  les  glo¬ 
bules.  Ileinel!  et  Seidel  trouvent  des  taux  normaux. 

M.  Labbé  et  Fal  avivant  notent  une  augmentation  du  phosphore  total 
sanguin  ;  le  phosphore  minéral  restant  inchangé. 

D’une  façon  générale  cependant,  on  peut  conclure  que  «  la  réserve 
en  phosphates  de  I  organisme  est  attaquée  au  cours  des  néphrites  avec 
acidose  »  (Daulrebande). 

ri  Ammoniaque.  Le  rein  ne  peut  plus  fabriquer  I  ammoniaque  en 
quantité  suffisante.  Contrairement  à  ce  que  I  on  pensait  aulrelois,  il 
nv  a  pas  dans  I  urémie  augmentation  sensible  de  l’anunoniaque  du 
sang. 

lîiigounenq  cl  Florence  ont  ((‘pendant  dans  un  cas  de  néphrite  aiguë 


Ad Dosi  nr.NAi.i: 


<)2."> 


I roi i \ é  le  chiffre  »i  1  su  1  «'ra I >lo  de  o  i»r .  >  'i  ;  ils  «■< >nsicl('*roiit.  lo  fn 1 1  comme 
une  exception. 

K n  cas  d’altération  rénale,  celle  fonction  ammoniacale  du  rein,  <pn 
permet  à  I  organisme  d  économiser  soude  el  potasse,  esl  délinente  ; 
nous  avons  \n  <pie  L.  Blum  estime  que  le  rein  perd  dans  certains  cas 
|,i  faculté  de  retenir  le  Na,  on  s  explique  alors  d  après  la  théorie  d  Am- 
liaril  et  Sehnnd  la  non-formation  d  ammoniaque. 

...  ,  ,  ,  .  acides  titrahles 

l’a  nier  et  Item  erson  !  i  )  ont  constate  que  le  rapport - • - am 

l  i  i  ammoma(|ue  1 

normalement  esl  très  fixe  (o,8n)  subit  des  oscillations  considérables  chez 

lo  népliriliques  :  tantôt  très  élexé,  tantôt  très  bas  ;  cela  indiquerait  que 

le  mécanisme  d  élimination  des  acides  ou  de  1  ammoniaque  est  troublé. 

La  chute  de  la  réserve  en  phosphates  du  sang  peut  influer  sur  le  rapport 

acidesttitrables  ...  ,  ,  ,  A.  i»  •  a 

- ^-j-j-r - ;  I  abaissement  de  ce  dernier  pouvant  etre  du  jusqu  a  un 

certain  point  à  l'épuisement  de  la  réserve  dont  dispose  l’organisme  pour 
éliminer  les  acides  autres  que  ceux  entrant  en  combinaison  avec  I  ammo¬ 
niaque  (<l.  B.  S.  Haldane). 

(  )n  ne  peut  admettre  qu'il  existe  un  rapport  entre  le  degré  de  (  aci¬ 
dose  el  l'excrétion  de  I  ammoniaque  seule  ou  des  acides  seuls.  Par  con¬ 
tre,  il  en  existerait  un  entre  le  degré  de  I  acidose  et  le  débit  combiné  des 
acides  et  de  1  ammoniaque. 

Dautrebande  fait  remarquer  axer  Peabodx  que  dans  certaines  condi¬ 
tions  (carence  phosphorée)  il  n  v  a  pas  impossibilité  absolue  à  ce  qu  d 
existe  simultanément  une  acidose  profonde  dans  le  sang  et  une  faible 
concentrai  ion  d’acide  dans  les  urines.  Les  deux  phénomènes  (défaut 
d  excrétion  ou  de  fabrication  d  ammoniaque,  et  défaut  d  excrétion  des 
phosphates)  peuvent  é\idemment  exister  à  la  fois. 

Ambard  insiste  sur  ce  fait  (a)  que,  pour  lutter  contre  1  acidose,  I  orga¬ 
nisme  a  besoin  de  pouxoïr  former  de  I  ammoniaque,  or  pour  qu  d  en 
soit  ainsi,  il  esl  indispensable  qu  il  existe  dans  le  sang  un  certain  taux 
d  urée  ;  si  le  chiffre  d  urée  s  abaisse  par  trop,  il  en  résulterait  des  phé¬ 
nomènes  d  acidose.  On  s  expliquerait  ainsi  «pie  chez  certains  ncphri- 
liques  on  constate  des  phénomènes  d  acidose  avec  des  clullres  d  uree 
laihle.  (  >  1 1  en  pourrait  conclure,  llu'onijucincnt  (.5)  avec  Ambard,  «pi  d 
pourrait  \  avoir  intérêt  à  fournir  de  la  viande  à  ces  nephril iques,  ou 
tout  au  moins  de  I  urée  pour  leur  permettre  de  fabriquer  de  I  ammo¬ 
niaque. 

Nous  axons  x  1 1  «pie  Polonowski  et  ses  élexes,  tout  en  11  admettant  pas 
comme  le  xeut  Ambard,  le  rôle  exclusif  du  pli  dans  le  dédoublement 


(1)  Journ.  oj  biol.  chern.,  1913-1917. 

(O  Presse  méd,.,  1926,  p.  1571. 

(3)  Dans  la  pratique,  il  est  possible  que  l’ndminislralion  d  uree  chez  ces  malades  «oil 
•  oui re-indiquée,  car  d’autres  phénomènes  peuvent  intervenir  pcul.-cl.ro;  la  question 
mérité  d 'être  approfondie. 
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du  i(  ni  i  |ii  »m  ’  ammoniacal  a  1 1  ii  i  \  i  *  «  i  ii  du  mn,  acceptent  cependant  le  rôle 
di'  I  ammoniaque  pour  le  mamlieii  de  I  équilibre  aeido-basique  des 

I  ISSUS. 

I  ne  des  causes  les  plus  importantes  de  la  diiiiiiiul ion  anormale  de 
I  ammoiiiurie  dans  les  allcelions  rénales  sérail  I  insuffisance  du  pouvoir 
< I i.asl ii sk j ne  désaimnant  du  rem  lésé,  les  dosages  d  ammoniaque  libé- 
rée  par  des  poids  égaux  de  tissus  de  reins  lubereuleux  étant  plus  élè¬ 
ves  lorsqu  on  prend  des  parties  saines  que  < les  parties  malades  (Krebs). 

La  séparation  de  I  élimination  ammoniacale  des  deux  reins  révèle 
toujours  une  diminution  de  rammoniurie  du  côté  du  rein  malade 
((îérard  et  IVdonovvski). 

MANIFESTATIONS  CLINIQUES  RELEVANT  DE  CE  TROU  RLE 
DE  l.'ÉQUll.IRRE  ACIDO-BASIQUE 


l/aridosc  se  reneonlrerail  plus  particulièrement  dans  les  néphrites 
sans  œdème  en  cas  de  rélcntion  eblorurée  sèelie  (L.  Llum)  ([).  Certains 
svmplômes  sont-ils  plus  particulièrement  sous  sa  dépendance?  La 
dvspnée  de  Cliev ne-Slokes  ne  semble  pas  relever  de  I  acidose  (Ambard, 
Merklcn,  broebeb  el  Selmiid)  ;  on  relrouverail  plutôt  dans  celle-ci  de  la 
d vs pilée  à  tvpe  de  Kussmaul  comme  dans  le  diabète  (S Ira u b  et  Scldæyer, 
Cordicr  el  Delore,  M.  Labbé  (a),  Vcliard  (3),  lîalliery).  Il  est  difficile  à 
I  berne  actuelle  de  faire  la  pari  exacte  des  symptômes  qui  reviennent  soit 
à  I  intoxication  acide,  soit  à  I  alealosc,  soit  aux  autres  troubles  relevant 
du  fonctionnement  rénal. 

(  )n  a  nus  sur  le  compte  de  l’aeidose,  la  somnolence  (llowell,  Mouri- 
quand  et  Cornet),  le  délire  (Weil  el  Cmllaunnn),  les  vomissements. 
Delore  (/j)  admet  que  la  mort  brusque  peut  relever  de  I  acidose. 

L.  Ilium  (b)  pense  que  I  urémie  sérail  duc  à  la  rétention  de  corps 
inorganiques  que  le  rein  normal  extrait.  Il  en  résulterait  une  dysnnné- 
ralisaliou  tissulaire  qui  agirait  sur  les  colloïdes  et  en  particulier  sur  les 
albumines.  L’acidose  ou  l  alcalosc  ne  seraient  qu  un  des  effets  de  cette 
déminéralisation,  mais  ne  seraient  pas  la  cause  proprement  dite  de 
l'urémie  qui  pourrait  survenir  sans  «pi  il  y  ait  acidose. 

Chabanicr  et  M"c  Lebcrl  ((»)  ont  à  l’opposé  des  ailleurs  précédents 
considéré  rabaissement  de  la  réserve  alcaline  comme  indépendante  de 
I  insuffisance  rénale  proprement  dite,  el  comme  relevant  d’une  liyper- 
produrlion  extra-rénale  de  valences  acides. 

(1)  ISm  m  cl  (Jaui.ahut.  Soc.  cd.  hôp.,  jiiin-juillcl  iya5  ;  (Iaubaiuu  .  Strasbourg 
medical,  5  décembre  1925. 

(2)  Soc.  méd.  Iiôp.,  juin  1926. 

(3)  .Soc.  méd.  Iiôp.,  juillet  1926. 

(4)  ./.  méd.  Lyon,  novembre-décembre  1924. 

(5)  Soc  biol.,  juillet  192b. 

(6)  Congrès  Nancy,  1925. 
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Chace  ol  Myers  !  i  >  proposent  I  administration  îles  ;i|c;ilii)s  pour  tom¬ 
bait  re  I  iieidose  dans  les  néphrites  aigues.  (Italie  llierapenlnpie  semble 
sans  (dlel  dans  les  néphrites  chroniques.  I)n  reste  la  llierapenlnpie  alca¬ 
line  no  doit  pas  aller  jusqu  a  I  alcalinisation  do  I  urine  mais  simplement 
j iis* | il  a  sa  lient rahsatinn ,  sinon  I  alealnnte  urinaire  delermmerail  une 
hyperacidité  de  la  ecllnle  secret  rire  rénale,  don  augmentai  ion  de  son 
altération. 

Miehand .  Hossier  et  Mercier  auraient  par  contre  ohlenn  de  lions  résul¬ 
tats  de  la  médication  alcaline  dans  I  acidose  de  la  néphrite  mercurielle 
aiguë. 

O 


MODES  DE  RECHERCHE  ET  EVALUATION  DE  I. ACIDOSE 
DANS  LES  N  EDH  RITE  S 


In  île 


liai'  il 


trie 


s  pro- 

(  <e  ni  «  nie  de  recherche  est 


t  tn  peut  caractériser  I  acidose  dans  les  né 
cédés 

1  La  recherche  de  la  réserve  alcaline. 
le  moyen  le  plus  commode  et  le  pins  sur. 

Nous  rappellerons  que  la  Imisse  de  la  réserve  alcaline  n’est  pas  d’une 
layon  absolue  caractéristique  de  l’acidose. 

Dans  Yacidose  gazeuse,  on  constate  une  augmentation  des  bicarbo¬ 
nates.  Celle-ci  peut  résulter  <1  un  triple  mécanisme  :  excrétion  d’acides 
par  les  reins,  ou  rétention  d’alcali  par  suite  du  trouble  rénal,  ou  enlin 
passage  d’alcali  des  tissus  vers  le  sang.  Inversement  dans  Yalealose 
gazeuse,  on  peut  voir  survenir  un  abaissement  du  bicarbonate  relevant 
d  un  triple  mécanisme  analogue  au  précédent  :  passage  de  bicarbonate 
dans  les  urines  ;  rétention  d’acides  par  les  reins  ;  passage  d’alcali  du 
sang  vers  les  tissus  (Henderson  et.  Haggard). 

Par  contre,  dans  l’acidose  non  gazeuse,  la  réserve  alcaline  est  abais¬ 
sée,  or,  dans  les  néphrites,  sauf  en  cas  de  complications  pulmonaires 
surajoutées,  il  s  agit  le  plus  souvent  d  acidose  non  gazeuse.  Delorc  (•>), 
Cordier  et  Dclore  (d),  Frejaville  (4),  noient  I  abaissement  de  la  réserve 
alcaline  au  cours  de  certaines  néphrites. 

2°  L'abaissement  du  pli  sanguin.  —  Gullcn  a  trouvé  dans  un  cas  de 
nephiite  un  chiffre  de  pli  sanguin  parmi  les  plus  bas  qui  aient  été 
signales  .  h,j)o  (Daulrebande).  Mais  ces  modifications  du  pli  sont  assez 
rares. 

.»  L  abaissement  du  /dl  urinaire  (Palmer).  — Il  faut  observer  le  pli 
a  jeun  le  matin  et  pendant  plusieurs  jours  et  se  rappeler  que  chaque 


(i)  ,/.  oj  the  Am.  Med.  Assoc.,  6  mars  1920. 

(■’■)  Arch.  mal.  reins  et  org.  génit.-urin.,  192.5. 

O  Soc.  méd.  hôp.,  Paris,  1925;  XVIIIe  Congrès  français  mcd. 
(fi)  Thèse  Lyon,  1925. 
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individu  a  un  //Il  ipii  lui  esl  propre.  En  général  l’examen  du  seul  />! I 
n  a  pas  de  valeur. 

risrlier  note  «pie  c  est,  < I a 1 1 s  les  néphrites  aiguës  qu’on  constate  dans 
I  urine  la  concentration  la  plus  ('levée  en  ions  II  ;  le  //Il  aurait  alors  un 
certain  intérêt  pronostique  ;  I  auteur  fait  dépendre  l’œdème  et  l’albumi¬ 
nurie  de  1  augmentation  de  la  concentration  intracellulaire  en  ions  II  : 

I  inhibition  de  la  sécrétion  serait  le  résultat  de  I  altération  de  la  capacité 
d  hydratation  des  colloïdes  tissulaires. 

Jeanbrau  et  Cristol  (i  i  insistent  sur  ce  fait  que  la  concentration  en 
ions  II  de  1  urine  se  rapproche  d  autant  plus  de  celle  du  sang  que  les 
rems  sont  plus  lésés.  V  la  suite  d  ingestion  d’acide  phosphorique  le  rein 
normal  augmente  sa  concentration  en  ions  II.  le  /d I  urinaire  s  abaisse. 

Si  on  veut  comparer  I  état  fonctionnel  des  deux  reins,  on  peut  utiliser 
la  recherche  du  /'I'  celui-ci  est  identique  normalement  dans  les  deux 
rems  et  s’abaisse  notablement  après  ingestion  d’acide.  S  il  existe  des 
lésions  unilatérales,  le  pli  urinaire  le  plus  élevé  correspond  au  rein 
malade.  Sous  1  influence  de  I  ingestion  d  acide  phosphorique,  le  pH  du 
rein  malade  change  peu. 

V  />  épreuve  de  lanunoniurie  provoquée  (Derrien,  Olivier,  Jean¬ 
brau.  Cristol,  Bonnet  (2)).  —  L  ingestion  d’un  acide  minéral,  comme 
I  acide  phosphorique,  provoque  une  hvperammonmrie  sans  baisse  de  la 
réserxe  alcaline  du  sang.  Cette  hyperarmuoniurie  fait  défaut  si  le  rem 
esl  lésé  ;  on  peut  également  utiliser  cette  méthode  pour  comparer  létal 
des  deux  rems  ;  les  reins  normaux  réagissent  de  la  même  façon  des 
deux  côtés. 

Le  premier  degré  de  l’acidose  rénale  se  traduirait  pour  Bonnet  (3) 
par  une  insuffisance  de  la  fonction  ammomo-productrice  ;  ce  ne  serait 
ipie  secondairement  qu'apparaîtrait  la  baisse  de  la  réserve  alcaline. 

Par  administration  de  chlorure  d  ammonium  (o  gr.  i5  par  kilo¬ 
gramme)  à  des  siqets  sains  ou  brighliques,  Magnus,  Lévy,  Markert, 
Polonowski  et  Boulanger  notent  des  modifications  profondes  de  1  ainino- 
nuirie  chez  les  néphriliques  fh\ poammoiiiurie  avec  augmentation  de 
I  acidité  réelle  de  I  urine). 

5°  La  tension  de  I  acide  carbonique  alvéolaire.  \  la  condition  qu  il 
n  existe  pas  de  troubles  graves  de  la  circulation  (Strauh  et  Schlaeyer, 
Borges,  Leundorfcr,  Balherx  et  Bordel  .  Celte  diminution  esl  incon¬ 
stante  fPeabody). 

(i°  Le  eo efficient  de  rétention  dn  bicarbonate  de  sonde  iiujérc. 
Dans  I  acidose  non  gazeuse,  on  s’aperçoit  que  la  dose  de  bicarbonate  a 
faire  ingérer  pour  rendre  les  urines  alcalines  est  très  dilferente  de  I  état 
normal  ;  à  10  grammes  chez  le  sii|cl  normal  rendent  les  urines  alca¬ 
li)  Comjrès  1  ssoc.  franc,  urologie,  octobre  i Qa/i . 

(a)  Thèse  Montpellier,  19 y, 5. 

(3)  C.  Tl.  Acad.  Sciences,  10  juillet  1922. 
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fines  ;i 1 1  tournesol.  Le  phénomène  a vji il  été  vu  clans  lo  diabète  par 
\\  agncr,  Eevy,  I j .  Blum,  Ilœsslin,  bichcr.  Sellards  constatait  que  clic/, 
des  ncplinl npies  il  lallait  parfois  donner  jusqu'à  100  grammes  de  bicar¬ 
bonate  de  soude  pour  obtenir  1  alcalinité  urinaire. 

Ilenderson  et  Palmer,  Palmer  et  Van  Slyke,  Palmer,  Salvesen  el 
.lai  kson  imagineront  une  méthode  basée  sur  les  modifications  du  pli 
urinaire  après  1  ingestion  d  mie  certaine  dose  de  bicarbonate  de  soude. 
Pelle  iec  bloque  critiquée  par  Marshall  a  etc  reprise  et  modifiée  par  ües- 
grez,  Iherry  et  Rathery  de  la  façon  suivante  : 

(  ht  lait  absorber  au  sujet  à  jeun  (sans  bicarbonate  de  soude  pendant 
o  jours  au  moins)  4  grammes  de  bicarbonate  de  soude  en  deux  fois 
a  i  i  d  heure  d  intervalle  dans  :?oo  centimètres  cubes  d’eau.  On  avail 
d'abord  fait  uriner  le  matin  à  (i  h.  do,  on  recueille  l’urine  de  (i  h.  3o  à 
S  h.  do,  puis  on  fait  ingérer  le  bicarbonate  et  on  recueille  les  urines 
d  heure  en  heure  après  1  ingestion.  On  suit  sur  ces  échantillons  les  varia¬ 
tions  du  /d I  urinaire  et  de  l’acide  carbonique. 


(hi  dira  que  I  organisme  a  réagi  à  l’ingestion  de  bicarbonate  de  soude, 
lorsqu  on  observera  une  réduction  de  l’acidité  ionique  urinaire  égale  ou 
supérieure  a  six  lois  sa  valeur  inilialc  II  dans  les  5  heures  suivant  l'in¬ 
gestion  du  bicarbonate. 

Pliez  le  sujet  normal,  au  boni  d  une  heure,  on  obsersc  en  général 
'me  réponse  traduite  par  un  changement  notable  dans  les  chiffres  ini¬ 
tiaux.  Il  n  en  est  pas  de  meme  en  cas  d  acidose. 

Ce!,e  dernière  epreuve  serait  particulièrement  sensible.  Elle  aurait 
permis  à  Bierry,  Rathery  el  Siguald  de  déceler  l’acidose  alors  «pie  la 
nseive  alcaline  était  presque  normale. 

TH.  PHYSIOLOGIE.  III  (2e  6(1.). 
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aller  Palmer  considère 


ni 


pporl 


acidité  libre 
acidité  totale 


comme  I  indice  de 


capacité  du  rem  à  éliminer  les  acides. 

(le  rapport  serait  1res  altéré  dans  les  néphrites  dites  glomérulaires 
pour  \\  aller  Palmer.  IXous  ne  pensons  pas  du  reste  qu’on  doive  admettre 
1  existence  de  ces  néphrites  glomérulaires;  une  pareille  division  des 
néphrites  ne  correspondant  [tas  pour  nous  à  la  réalité  des  faits  constatés. 


Nomogramme  de  Lescœur. —  M.  Leseo'iir  (t  )  à  la  suite  des  travaux 
d  \mhard,  llenderson,  Van  Slyke,  A\u,  Mae  Lcan,  a  appliqué  aux 
phénomènes  d  étpnhhre  pbysico-cbmnqiics  sanguins  la  méthode  îinino- 
graphique.  (lellt'  méthode  lui  a  permis  de  constituer,  au  moins  en  ce 
<pn  concerne  les  relations  entre  I  équilibré  chloré  érvlhro-plasmalique 
t'I  les  éléments  des  équilibres  acido-basiques  /> I T  sanguin,  réserve  alca¬ 
line  et  pression  du  gaz  carbonique  alvéolaire,  un  nomogramme  ;  sur 
1rs  axes  de  celui-ci  il  est  facile  de  lire,  1  état  normal  étant  représenté 
par  une  droite,  les  péri 1 1 rl ta I ions  apportées  par  les  troubles  d  une  îles 
variables.  Il  a  pu  ainsi  faire  des  essais  de  classification  des  différents 
étals  d  acidose  et  de  leur  compensation  par  réaction  des  autres  équili¬ 
bres  de  I  organisme  (  I i g .  3o). 


II.  —  SYNTHESE  DE  L  ACIDE  HIPPURIQUE 


La  1 1  lia  il  1 1 1  é  dacidc  hippurique  éliminée  en  a  \  heures  par  1  urine 
d  un  adulte  recevant  une  alimentation  normale  est  de  o  gr.  70,  mais 
elle  peut  atteindre  a  grammes  t'I  plus  avec  un  régime  riche  en  fruits  et 
en  légumes.  Le  bœuf  en  élimine  iao  grammes  par  jour. 

\\  œliler  a  noté  que  1  acide  benzoïque  ingéré  reparaît  dans  1  urine 
smis  la  forme  d  acide  hippurique. 

Ihmge  et  Selnniedeberg  (a  )  ont  montré  < pie  chez  le  chien  I  acide  hip¬ 
purique  se  forme  dans  le  rem  qui  en  fait  la  synthèse  avec  I  acide  ben¬ 
zoïque  des  aliments  et  le  glyeocolle  de  l’organisme.  Quand  on  injecte 
de  I  acide  benzoïque  et  du  glyeocolle  dans  le  sang  d  un  chien  chez  lequel 
on  a  supprime  toute  circulation  dans  le  rem,  on  ne  retrouve  dans  le 
sang,  le  foie,  le  muscle  de  I  animal  que  de  I  acide  benzoïque  et  pas 
d  acide  hippurique. 

Si  on  perfuse  le  rein  de  chien  avec  du  sang  additionné  d  acide  ben¬ 
zoïque,  le  sang  de  la  veine  rénale  ou  le  liquide  qui  s’écoule  par  l’uretère, 


(1)  M.  I.kscih  un.  Représentation  graphique  de  la  caractéristique  physico-chimique 
à  l'organisme  à  l'état  normal  et  dans  les  états  pathologiques.  Masson  cl  C.10,  it).V|. 

(2)  \rch.  j.  cxp.  Path.  u.  Pharrn.,  1S76,  Bd.  VI,  p.  233. 
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contiennent  de  l’aride  hippurique  ;  ils  en  renl'emient  encore  pins,  si 
on  a  ajoute  a  la  lois  de  I  acide  benzoïque  cl  du  g| ycocolle. 

La  pcrlnsion  du  rein  avec  le  glyeocolle  seul  ne  prmoque  |»as  la  for- 
mal ion  d  acide  liippurn pie. 

Si  (mi  n'ajoute  «pie  du  glycocolle,  «»n  "obtient  pas  les  modifications 
précédentes  :  ce  corps  ne  joue  du  reste  «pie  le  r«Me  accessoire  de  copule, 
le  \ (“i  1 1 ;i Me  excitant  électif  de  la  synthèse  hippurique  est  le  radical 
aromaliipie. 

Si  le  sang  perfusant  est  saturé  «le  CO,  rien  n<>  se  produit  plus  (Hoff¬ 
man")  ;  par  contre,  le  simple  sang  laqué  suffit  pour  provo«pier  la  syn¬ 
thèse  (Munk't. 

La  synthèse  «le  l’aride  hippurique  est  sous  la  dépendance  de  la  con¬ 
centration  acide  des  humeurs  (A.  Desgrez  et  \dler,  0.  L.  Koch).  Chez 
les  heihivoies.  I  «'tendue  de  I  excrétion  de  I  acide  luppurapie  est  rela- 
tiyeinent  indépendante  de  l’acidité  et  «le  l'alcalinité  de  lurinc  du  moins 
pour  des  pli  compris  entre  h, 5  et  S,  ». 

Chez  le  chien,  l'abaissement  du  /d  I  «Mitraille  une  réduction  très 
importante  de  la  synthèse  ;  par  exemple  l'injection  sous-cutanée  de 

grammes  d«>  benzoale  de  soude  détermine  l’apparition  dans  l’urine 
«le  S', S  milligrammes  pour  un  /dl  (i  et  de  1 .  i/,5  milligrammes  pour 
un  />l  I  7,4. 

Chez  les  «arnivores,  rabaissement  «lu  /dl  retentit  «Ion.  très  rapide- 
menl  sur  le  pouvoir  de  synthèse  du  rein  ;  celle  acidification  des  urines 
"entraîne  pas  une  rétention  de  I  acide  benzoïque  car  la  portion  «pii 
n  est  pas  éliminée  à  l’état  d’acide  hippurique  passe  dans  les  urines  à 
I  état  «I  acide  henzoylglycuronique  (C.  E.  Koch  ). 

Le  tissu  rénal  dont  les  cellules  ont  été  détruites  par  trituration  ne 
produit  plus,  en  présence  «le  sang  oxygéné,  la  synthèse;  de  même  la 
quinine  qui  lèse  la  cellule,  l’empêche  également.’  Bunge  et  Sehmiede- 
berg  pensaient  dès  lors  que  cette  synthèse  constituait  une  propriété  «le 

\heIous  et  Bibaul  ont  montré  «pi  on  pouvait  obtenir  le  phénomène 
avec  des  macérations  «le  rein,  è  condition  d’utiliser  non  plus  l’acide 
henzoï.pic  mais  l’alcool  benzyhque.  L’alcool  henzvli.p.c,  en  produisant 
7  lac.de  benzoïque,  fournit  l’énergie  nécessaire  à  la  réaction  Wie- 
,  0.uskl’  c"  la;siin.1  1  "gérer  de  l’acide  benzoïque,  constate  qu’une  partie 
•  le  I  azote  total  urinaire  s’élnmne  sous  forme  d’acide  hippurique. 

t.hez  les  oiseaux,  après  ingestion  d’acide  benzoïque,  se  produit  une 
excrétion  d  acide  ornithurique  par  synthèse  de  l’acide  benzoïque  et  de 
1  orinthine  dérivée  de  1  arginine. 

La  lorinalion  de  l’acide  hippurique  permet  «le  remplacer  l’acide  ben¬ 
zoïque  qui  est  toxique  par  un  corps  qui  l’est  moins  ;  elle  constitue  par 
conséquent  une  réaction  de  défense  de  l’organisme. 

Chez  le  lapin  la  «josc  mortelle  d’acide  benzoïque  est  «le  1  gr.  -  pitr 
ilogramme.  Si  on  injecte  en  même  temps  du  glycocolle,  on  peut  ren- 
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<lrc  inollensives  des  doses  de  ■>  gr.  3  par  kilogramme  (\\  iener-W  ie- 
ehovvski).  Si  on  n  injecte  pas  en  même  temps  de  glyeoeolle,  l'acide 
benzoïque  est  éliminé  partie  en  nature,  partie  sous  forme  d  acide  ben- 
zo\  lglvcui  oiuque. 

Btmge  et  Schmiedeberg  avaient  obtenu  de  I  acide  hippurique  en  opé¬ 
rant  sur  les  rems  de  chien  et  de  cochon  ;  par  contre,  la  grenouille  aprè- 
double  néphrectomie,  fabrique  de  I  acide  hippurique.  Friedman  et 
Cacha ii  (i)  en  perfusant  le  foie  du  lapin  obtiennent  la  synthèse  de 
l'acide  hippurique.  Snapper,  (irunhaum  et  \euberg  (2),  en  perfusant 
pendant  1  h.  1/2  le  rein  de  chien  avec  Goo  centimètres  cubes  de  sang 
humain  auquel  ils  ajoutent  1  gr.  3  de  glvcocolle  et  2  gr.  f\  de  benzoate 
de  soude,  retrouvent  des  cristaux  d  acide  hippurique  dans  le  sang. 

Chez  le  chien  et  chez  les  carnivores,  le  tissu  rénal  est  le  seul  qui 
dons  l'oryanistne  peut  effectuer  la  synthèse  de  I  acide  hippurique  :  chez 
1  omnivore  le  fait  n’est  pas  démontré  ;  chez  1  herbivore  tous  les  tissus, 
et  surtout  le  foie,  peuvent  en  faire  la  synthèse. 

Jaarsveld  et  Stokvis,  Kronerker,  Achard  et  Chapelle,  Levvinski,  Cap- 
pezuoli,  Yiolle,  Kmgsburg,  Morgulis,  Pratt  et  Jahr,  Bignami  consta¬ 
tent  des  troubles  de  l’excrétion  de  I  acide  hippurique  dans  les  néphrites. 
Normalement,  Kmgsburg  et  Lewis  estiment  < pi  après  ingestion  de 

10  grammes  de  benzoate,  on  constate  au  bout  de  G  heures  une  excrétion 
équivalente  d  acide  hippurique  dans  les  urines.  Yprès  ingestion  de 
o  gr.  5 o  d  acide  benzoïque,  Violle  admet  que  I  excrétion  dure  \ S  heures 
quand  le  sujet  est  au  régime  lacté.  .1.  Snapper,  après  ingestion  de 
5  grammes  de  benzoate  de  soude,  retrouve  une  élimination  complète 
en  12  heures.  Snapper  et  (irunhaum  (3)  pensent  que  le  retard  dans 
I  élimination  de  l’acide  hippurique  ne  se  produit  que  dans  les  néphrites 
avec  azotémie  ;  l'acide  hippurique  est  normalement  formé  ;  le  pouvoir 
de  synthèse  11  est  pas  atteint,  seul  le  pouvoir  d  excrétion  est  diminué. 
Les  phénomènes  de  synthèse  seraient  dus  à  une  diastase  déshydratante. 

La  fonction  de  synthèse  11  étant  pas  liée  à  celle  d  excrétion  (Snapper) 

11  était  difficile  de  savoir  à  quoi  était  du  le  trouble  d  élimination  hippu¬ 
rique.  Snapper  a  montré  en  dosant  I  acide  hippurique  dans  le  sang 
•  pi  il  s  agissait  d  une  rétention  sanguine  et  non  d  une  diminution  de  la 
fonction  de  synthèse. 

Snapper  a  montré  que  le  rein  pouvait  faire  la  synthèse  de  1  acide 
phénacéturique,  homologue  supérieur  de  1  acide  hippurique. 

(1)  llioch.  Zeilsch.,  1910,  l.  WW.  p.  89. 

(•>')  Hiochem.  Zeitschrift,  192/1,  I.  (Al  V,  p.  /|o. 

(3)  Presse  rnéd.  Dec.,  1926. 
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III.  —  ACIDE  URIQUE  ET  UROCHROME 


Le  rein  aurait  pour  l’onelion  d  accumuler  I  mule  urupie  sans  le 
détruire  du  reste.  Fol  ni,  Berghind  el  Oerick  dosèrent  I  acide  urique 
dans  le  sang  de  I  arlère  el  la  veine  rénale'  après  iiperlion  d  aride  urique. 
IU  eoiislalenl  ipie  le  lau\  de  I  acide  urnpie  diminue  1res  rapidement 
da il'  le  sanii’  <pu  sort  du  rein .  Dosant  I  acide  urique  dans  I  < irgane  (pour 
i oo  grammes  de  tissu)  ils  constatent,  10  minutes  après  I  injection, 
i  ->8  milligrammes  d  acide  urnpie  cl  •>  li.  i  /•>  plus  lard  d  mgr.  8  seu- 
lenu'iil  ;  dans  une  autre  expérience,  ils  enlèvent  le  rem  .!  minutes  après 
I  injection,  il  renl’erme  70  milligrammes  d  acide  urnpie,  7  ininules 
après  ils  enlèvent  I  autre  rein,  il  renferme  /|d  mgr.  d  ;  or  un  rem  nor¬ 
mal  de  chien  renferme  1  mgr.  >  à  1  mgr.  !\  d  acide  urique  pour 
100  grammes  de  tissu. 

Kangier  (  voir  p.  (ii8  )  a  montré  <  1 1 1  e  I  acide  urnpie  esl  uni  dans  1  urine 
à  I  un irlirome  qui  joue  le  rôle  de  solubilisant  pour  constituer  un  com¬ 
plexe  acide  iirique-urochrome  ;  celle  conjugaison  apparaît  comme  une 
nécessité  physiologique  pour  solubiliser  I  m  ule  urupie  qui  passe  d  un 
milieu  alcalin,  le  sang,  dans  un  milieu  acide,  I  urine. 

Parmi  les  produits  isolés  par  Fischer  et  Zervveck  en  hydrolysant 
I  iirorhi'ome  se  trouvent  des  acides  animés  essentiels  (Osborne  et  Men¬ 
de!  .  c’est-à-dire  des  corps  apportés  par  I  alimentation  dont  l’orga¬ 
nisme  ne  peut  effectuer  la  synthèse,  (les  acides  aminés,  circulant  à 
I  élal  libre  dans  le  sang,  pourraient  servir  au  rem  pour  faire  la  synthèse 
de  I  urochrome.  O11  pourrait  également  admettre  que  cette  synthèse 
de  I  urochrome  dans  le  rein  se  fait  par  la  transformation  d  un  peptide 
élaboré  par  le  foie  aux  dépens  des  acides  aminés  venant  directement 
de  la  \eine  porte  (1  1. 

ij  liull.  Soc.  C.him.  Biol.,  iij.'iâ,  I.  Wll.  p.  r>o:>  ;  Journal  île  Pharmacie  et  rie 
l'hiinie ,  if>  octobre  1  « > ."s  1 . 
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(  )n  peut  délimr  avec  I  f  aida  no  H  Oppenheimer  les  ferments  solubles 
comme  des  catalyseurs  solubles  organiques  colloïdaux  produits  par  un 
organisme  \ivanl. 

L 'action  des  ferments  esl  réversible  de  doiddemenl  synthèse 
((  iroft ,  1 1  dl ,  Bourq uel<  >1 ,  etc. ). 

Une  cellule  peut  produire  des  diaslases  dillérenles  siinanl  son  âge, 
le  stade  de  son  évolution  ou  le  milieu  dans  lequel  elle  se  trouve. 

Pour  < 1 1 1  une  diaslase  agisse,  il  lui  lanl  un  milieu  déterminé  (rôle 
du  /dl). 

Le  rem  renferme  de  nombreuses  diaslases,  mais  il  esl  lies  difficile  le 
plus  souvent  de  savoir 

i°  Si  ces  diaslases  ne  pro\  lennenl  pas  d’autres  parties  de  l’organisme 
el  il  ne  s  agit  pas  là  de  ihnslusis  il  emprunt  ; 

Les  modifications  de  milieu  foui  apparaître  des  formations  très 
différentes.  La  macération  du  rem  digéré-  par  la  trypsine  perd  la  pro¬ 
priété  réductrice  el  ne  garde  que  son  pouvoir  oxydant,  alors  que  la 
prnation  d  (  )  entraîne  I  oxydation  el  laisse-  libre  la  réduction  ; 

o"  1  )e  classer  chacune  de  ces  actions  diastasiques  sous  des  rubriques 
simples  ;  car  le  processus  lui-même  lest  rarement  :  I  hydratation,  la 
réduction,  l'oxydation,  etc.,  agissent  rarement  seules  el  les  réactions 
sont  le  plus  souvent  intriquées  rcuelmns  couplées. 

.Nous  rappellerons  la  classification  des  ierments,  et  nous  exposerons 
ies  principales  loin  lions  lermenlaii es  du  rem. 

I.  —  /./•:, s  FEU  MENES  DF  li I.IN  (ÉTUDE  ANALYTIQUE) 


Nous  emprunterons  à  f  tppenbemier  la  classification  des  Ierments 
solubles  comprenant  les  hvdrolases  ;  l>,  les  desmolases. 

\  .  —  1 1  ^  imoi  \si:s 

Ferment  s  capables  de  briser  une  chaîne  plus  ou  moins  longue  avec 
li xal ion  d  eau  sur  les  esters . 

i  "  Hslér;tses.  (  les  Ierments  coupent  la  chaîne  lorniee  par  un  alcool 
d  un  acide  it  )  lipase  ;  l>  )  pl  i  os  pl  i  a  I  a  si  -  ;  c  )  s  i  d  I  a  I  a  se  .  il  )  I  a  il  nasi  , 
c  )  eli  voropbx  Hase. 

Ihms  le  rein,  les  deux  ferments  les  plus  étudiés  s,»ni  la  lipase  el  la 
phosphatase. 
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Lipase.  —  Les  graisses  neutres  peuvent  ('l.re  éliminées  par  le  rem. 
(11.  Bernard  l’avail  signait-,  Mdlol  I  a  démontré  à  la  suite  d  une  longue 
élude  dans  la  série  animale.  I)  autre  part,  (i.  II.  Boger  et  L.  Binet 
ont  prouvé  enfin  que  le  rem  pouvait  détruire  les  graisses  ;  d  fait  dis¬ 
paraître  .il  0/0  des  graisses  tpi  il  renferme.  délit-  action  serait  due  à 
un  ferment  soluble.  Verne  a  relrouu-  dans  certaines  régions  du  lulte 
11  rm  1 1ère  des  substances  à  fonction  aldéliyditpie  libérées  au  cours  de 
la  fixation  et  qui  foui  parlie  de  la  dégradation  normale  des  corps  gras. 

Bonn,  Pelow,  Sebreiber,  Haas  < - 1  Lasmlzki  oui  t'-lut bd-  la  lipase 
extraite  de  la  pulpe  rénale. 

En  Amérique,  \\  .  E.  Le\ms  et  S.  (lianelh,  Il  i\l .  Noyés  et 
K.  (i.  Falk  ont  confirmé  les  recherches  précédentes. 

Bona  estime  qu’en  cas  de  néphrite,  celle  lipase  passe  dans  le  sérum 
(fait  confirmé  par  Polaek  ). 

Acliard,  Bariely,  (lodoums  et  lladpgeorges  (1)  ont  montré  < pie  le 
sang  de  la  veine  rénale  conl  lendrail  moins  de  lipides  totaux  que  le  sang 
de  l’artère,  mais  le  phénomène  n’esl  pas  constant. 

Phosphatase.  —  La  phosphatase  a  élé  étudiée  par  Eichhollz,  Robin¬ 
son  et  Brull,  B  osenfeld,  Denmlli,  Il  I).  Kay,  Brain,  Erdman  et  Kav, 
Brain,  Kay  et  Marshall,  Neuberg. 

Le  i>\ I  optuna  d’action  est  compris  entre  /> 1 1  (i  et  pli  7,0. 

Pour  I  lino,  1  optimum  d  action  de  la  phosphatase  rénale  esl  à  '|->°n  ; 
elle  est  détruite  à  lit»''  et  fin". 

Le  rem  esl  avec  le  pancréas  I  organe  qui  possède  une  des  phosphatases 
la  plus  active. 

Le  sang  contient  une  proportion  beaucoup  plus  lorle  de  phosphore 
organique  que  de  phosphore  minéral  ;  les  urines  au  contraire  contien¬ 
nent  presque  seulement  des  composés  phosphores  minéraux.  Le  rem 
joue  donc  là  un  rôle  sécréteur  très  important  modifiant  complète¬ 
ment  l'équilibre  phosphoré  (Pautrat)  (•>.).  La  présence  de  phosphatase 
dans  le  rem,  et  surtout  dans  la  corticale  (Kay)  a  conduit  Eichhollz, 
Bobison  t-l  Brull  à  admettre  cpie  la  phospbata.se  rénale  était,  capable 
d  hydrolvser  les  composés  pbospboriques  orgamtpies  a|oulés  au  sang 
perfusant  pour  l<-s  éliminer  sous  tonne  de  phosphates  minéraux  dans 
les  urines. 

Kay  estime  :  1"  qu  il  existe  assez  de  phosphatase  dans  le  rem  pour 
hxdrolyser  une  quantité  suffisante  de  composés  phosphoriques  organi¬ 
ques  ;  ->°  tpi  il  existe  suffisamment  de  composés  phosphoriques  organi¬ 
ques  dans  le  sang  pour  donner  naissance  à  la  quantité  de  phosphates 
minéraux  des  urines. 

Par  contre  Wegglesworl h  cl  Woodrow,  \ 1 1  < 1 1  s ,  Mcxer  t-l  Baver  esl  1  - 
inenl  < p  1  il  y  a  une  relalion  direde  enlrt-  le  phosphort*  minéral  du 

(  11  Sur.  biol.,  ir)3a,  I.  CX,  p.  1  *9 /j . 

(2)  Thèse  Paris,  1  <j 3 5 
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plasma  et  le  phosphore  minéral  de  l’urine.  Si  on  élève  le  phosphate 
minéral  du  sang  on  élève  d’autant  le  phosphate  minéral  des  urines. 

L’intervention  normale  de  la  phosphatase  rénale  (Robison)  dans 
I  excrétion  urinaire  du  phosphore  minéral,  tout  en  étant  une  possibi¬ 
lité  expérimentale  démontrée,  paraît  avoir  à  l’état  normal  un  rôle  très 
limité  (L.  Rrull,  Brain,  Kay  et  Marshall).  La  phosphatase  rénale  agit 
comme  la  phosphatase  intestinale  (J.  Moche).  La  phosphatasémie 
diminue  dans  la  néphrite  chronique  de  l'homme  et  dans  la  néphrite 
expérimentale  aigue  du  lapin  (Brain  et  Kay). 

L.  Brull  fait  remarquer  que  ce  rôle  de  la  phosphatase  pourrait  être 
important  dans  certains  états  pathologiques.  Dans  le  traitement  radio¬ 
thérapique  des  tumeurs,  de  fortes  désintégrations  de  nueléo-protéides 
entraînent  1  excrétion  abondante  d  esters  phosphorés  ;  or  ces  dérivés 
peuvent  être  hydrolysés  au  niveau  du  rein. 

L.  Brull  conclut  que  si  a  1  étroite  relation  entre  la  phosphatémie  et 
la  concentration  urinaire  des  phosphates  fait  penser  que  l’élimina¬ 
tion  des  phosphates  par  le  rein  est  un  simple  phénomène  d  excrétion, 
il  est  d’autre  part  démontré  que  des  réactions  intermédiaires  de  phos¬ 
phorylation  et  de  déphosphorylation  peuvent  intervenir  dans  cette 
excrétion  ». 

Cette  nouvelle  fonction  interne  du  rein  jouerait  un  rôle  dans  le  méta¬ 
bolisme  et  l'excrétion  du  glucose  (Robison,  L.  Brull.  Weekers,  Jacoh- 
sen  et  Yversen). 

2°  Carbohydrases.  —  Elles  brisent  les  chaînes  des  polyoses  et  des 
polyosides  :  o)  hexosidases  ;  b)  polyosidases  ;  r)  nucléases. 

Le  rein  renferme  un  certain  nombre  de  ces  ferments. 

Gérard  avait  montré  en  1901  (1)  que  l’extrait  d’écorce  rénale  de  che¬ 
val  et  de  lapin  hydrolysent  et  dédoublent  I  amygdalme  et  la  sahcine. 

[je  rein  consomme  du  glucose  (Von  Crefeld  et  de  lïaan,  Irvmg)  et 
le  transforme  en  acide  lactique  (Irving). 

Il  est  classique  de  dire  avec  Nash  que  le  glucose  est  moins  abondant 
dans  la  veine  que  dans  l’artère  rénale. 

Gérard  note  que  le  glycogène  est  attaqué  par  la  pulpe  rcnale  ;  1  amy- 
lose  l  est  également. 

Le  lactose  est  dédoublé,  il  v  a  formation  de  glucose  et  de  galactose. 

Le  saccharose  est  attaqué  (G.  II.  Roger  et  J.  Bezaneon)  par  une 
m  ver  ta  se  peu  active  du  reste.  Cari  Neuberg  et  M.  Behrens  ont  décrit 
une  sa  relia  ro-  phosphatase. 

P.  Mauriac  et  Servantie  étudiant  in  vivo  l’action  glycolv  tique  des  dif¬ 
férents  organes  et  tissus,  concluent  que  le  rein  et  le  poumon  ont  un 
pouvoir  glycolvtique  in  vitro  très  marqué  et  beaucoup  plus  important 
«pie  le  sang. 


(1)  S  oc.  biol.,  26  janvier  1901. 
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.1.  H.  Irving  admet  que  le  tissu  rénal  in  rilm  aulolyse  le  glucose  en 
anaérobiose  et  serait  incapable  de  I  'aulolyser  dans  lu  vide. 

Il  se  produit  de  I  acide  lactique  ('I  prohableincnl  de  1  liexose  diphos- 
|>1 1  a  te .  Celte  lormation  d  acide  laclupie  est  inhibée  par  le  cyanure  ou 
l'absence  d  oxygène. 

Parmi  les  différentes  substances  «pu  prennent  naissance  dans  la  dégra¬ 
dation  du  glucose  (Cari,  Oppenheun)  d  en  est  beaucoup  ipic  le  rem  est 
capable  d  attacpier  :  par  exemple,  lande  fumarique,  transformé  par  le 
rein  en  acide  maliquc  à  I  aide  de  la  fumarase. 

Sachs,  Scbittenhelm,  décrivent  une  nucléase  dans  le  rem. 

Leven  montre  « j ne  les  nudéosides  sont  attaqués  par  le  rein. 

a0  Amidases.  —  Elles  sont  capables  d  hydrater  la  fonction  anode  d  un 
certain  nombre  de  chaînes. 

Ces  amidases  ont  été  retrouvées  dans  le  rein. 

Gonnesman  estime  <pie  le  rein  hydrolyse  différentes  amides  :  forma- 
mide,  benzamide,  salicylamide. 

4°  Protéases.  —  Elles  détruisent  les  chaînes  des  acides  aminés  : 
a)  ereptases  (peplidases)  ;  b)  protéinases. 

Les  protides  sont  également  dégradés  par  le  rein,  \bderhalden  a 
montré  »  j  ne  les  sucres  d  expression  du  rein  poussent  plus  loin  la  dégra¬ 
dation  des  protides  que  certains  ferments  digestifs.  (  )n  a  décrit  des 
protéases  rénales. 

Le  rein  agit  d’une  façon  complexe  dans  le  métabolisme  des  acides 
aminés. 

Tout  d  abord  une  partie  seulement  de  !  azote  des  amino-aeides  insé¬ 
rés  ou  injectés  en  grande  quantité  apparaît  dans  l'urine  immédiatement 
iGruber,  Sherman  et  Hawk,  'rerroine  et  Eirdman).  L’urée  ingérée  en 
nature  demande  plusieurs  heures  pour  réapparaître  dans  l'urine  (Bor- 
sook  et  W  megarden  ).  Cet  azote  est  ainsi  mis  temporairement  en  réserve  ; 
le  mécanisme  invoqué  par  Braunstein  et  Krelzmann  est  celui  de  la 
transamination  :  ce  pouvoir  très  élevé  dans  le  muscle  se  retrouve  dans 
une  série  d  organes,  notamment  le  rein. 

Le  reste  des  acides  animés  est  utilisé  d  une  part  dans  la  synthèse  des 
polypeptides  et  d  autre  part  subit  la  désamination  oxydative.  Or  la 
désamination  est  surtout  active  dans  le  foie  et  les  reins.  En  iq3o, 
Bornsteni  et  Budehnann  montrent  que  le  rein  désamine  aussi  vite  que 
le  foie.  \ ii bel,  Oberdisse  et  Eekhardt  confirment  le  fait.  Bruno  Kisch 
en  i  j)d  [ ,  au  moyen  de  la  méthode  des  coupes  de  Warburg,  constate 
I  action  du  tissu  rénal.  Krebs  admet  que  la  corticale  rénale  et  le  foie 
sont  les  deux  tissus  dont  le  pouvoir  désammanl  est  le  plus  élevé  chez 
les  animaux  supérieurs.  Us  désaminent  dans  toute  la  série  animale  les 
d-  cl  /-ammo-andes.  Le  rem  est  cm<|  fois  plus  actif  ipie  le  foie  vis-à-vis 
de  la  d-alamne,  et  dix  à  vingt  lois  plus  vis-à-vis  de  l’ornithine,  de  la 
lysine,  <h‘  lande  aspartique.  Le  rein  attaque  l’arginine  (Kossel  et 
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Dakin),  l'asparagine,  la  phénylnlanine  (acide  phénylpyruvique),  mais 
pas  la  tyrosine  (Bernheim). 

krebs  a  montré  ipie  les  coupes  de  rem  désaminenl  dix  à  vingt  fois 
pins  vile  les  d-ammo-acides  étrangers  à  l’organisme  que  les  /-amino- 
acides. 

Nous  renvoyons  le  lecteur  an  chapitre  concernant,  I  acidose  rénale  et, 
I  ammoniophanérèse  pour  ce  ipn  concerne  le  rôle  des  diastases  désami- 
nanlcs  avec  réaction  ré\crsihle  (Ixrehs,  Polonoyyski,  etc.)  et  an  chapitre 
(  i il 1 1 1 re  d n  rein . 


B.  Di  ÎSMOI.ASFS 

Il  s  agit  de  ferments  à  actions  parfois  complexes  qui  participent  aux 
diverses  dégradations  des  corps  dé|à  brisés  par  les  hvdrolases. 

i  "  Déhydrases  :  activent  I  hydrogène  de  certains  corps  en  favorisant, 
les  passages  de  cet  liMlrogène  sur  un  accepteur  ;  tel  le  ferment  réduisant 
le  glutathion. 

Oxydases  :  arlnenl.  l’oxygène  a\ec  fixation  d’O  sur  une  chaîne. 

"  Ferments  accessoires  de  la  desmolyse  : 

«)  h  yd  rat  a  se  :  fixant  I  eau  sans  rupture  de  chaîne  ; 

h )  carboxv lase  ; 

c)  calalase  :  décomposant  l’eau  oxygénée. 

/|"  (  la  ta  lyse  urs  intermédiaires  de  la  desmolyse  ce  ne  sont  pas  des  fer¬ 
ments  : 

n)  activation  de  la  destruction  du  sucre; 

h  )  transports  de  II  (cystéine,  glutathion). 

roules  ces  actions  étant  rarement  simples,  les  desmolases  du  rem 
seront  étudiées  à  I  exposé  synthétique  îles  fonctions  l’ermenlaires. 


II.  —  I.KS  PROPRIÉTÉS  DIASTASIQUES  DU  REIN 
(E  TU  DE  S  Y  NT II É  TIQUE) 


Le  rein  excrète  souvent  des  ferments  qu'il  ne  fabrique  pas.  Par  exem¬ 
ple,  la  pepsine,  I  amylase,  I  érepsmc,  etc.,  ne  sont  pas  fabriquées  par 
le  rein.  Ces  diastases  se  comportent  comme  les  hormones  :  insuline 
(Bonin  et  Best,  Fischler  et  Noble,  Loeper,  Ficaï  et  Fichhacher)  folli- 
ridine  ((iluinm,  W  adehon  et  Zondek)  hormones  hypophysaires,  etc., 
< p i i  sont  ('diminées  par  le  rein  sans  être  formées  par  lui.  En  cas  de  lésion 
rénale,  ces  ferments,  ces  hormones  cessent  d  être  éliminés  et  restent 
dans  le  sang  et  les  humeurs  (hypercrinie  de  Loeper,  Soulié  et 
F.  P.  Merklen)  ;  elles  contribuent  au  retentissement  sur  I  organisme  de 
la  lésion  rénale.  Lu  réalité  il  n’est  pas  absolument  certain  que  ces  laits 
soient  toujours  eyarls  ;  Ihormone  pancréatique  par  exemple  peut  peut- 
être  être  formée  et  sécrétée  par  le  rein. 
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Nous  m*  retiendrons  ici  que  les  fondions  du  rem  résultant  de  la 
formation  in  situ  do  oes  fermouls. 

Nous  avons  décrit  à  pari  lammomophanérese  et  la  formation  d  acide 
hippurique,  mais  il  existe  d  autres  actions  fermentaires. 

a)  La  transformation  de  lu  eréatine  vu  eréatinine  nar  Iv  rein. 

K .  Gérard,  Voit  K  Seaflidi  ne  eonlirme  pas  les  données  précédentes 
qui  sont  au  contraire  admises  par  \.  I  tel  ire  et  Stanley,  h.  Bencdirt. 

I  >erol  admet  avec  llammcl  «pie  le  transformation  «  I  «  •  la  créa  line  en 
créatinine  peut  se  lairc  partout  dans  I  organisme. 

A.  Malin  et  G.  Meyer  insistent  sur  l'importance  «pi  il  y  a  à  tenir 
compte  de  la  réaction  ionique  du  milieu.  L  acidose  du  jeûne  fait  appa¬ 
raître  la  eréatmc  dans  I  urine  à  coté  de  la  créatinine  ((!.  T  Benediet, 
(  !af  lirai  t ,  \\ .  (1.  Bose),  de  même  I  ingestion  de  graisse  ;  au  contraire, 
celle  de  glucides  la  fait  disparaître. 


Le  «lia 

hèle  avec  acidose  lait  apparaître  de  1 

a  créai  .mûrie 

(l'\  Balherv 

i.  Bmel 

et  Deffins). 

h)  La 

^-oxydation  au  niveau  du  rein. 

Snapper  et 

(  îrunhaum 

expérimentant  avec  lande  pliénx  Ibiilvriquo  et  lande  plién  vlvalériani- 
«pie,  montrent  que  le  rem  est  capable  d  intervenir  dans  I  oxydation  des 
acides  gras  aromatiques  de  l'organisme. 

c)  Oxydation  des  / milites .  M  Iv  Le  Breton  et  M.  Kay.ser  admet¬ 

tent  I  oxydation  des  purmes  dans  le  rem  (diastases  oxydantes). 

Scinder  et  Bemdel  ont  montré  «pie  le  foie  et  le  rem  de  pigeon,  d  oie, 
de  poule  concouraient  tous  deux  à  la  formation  de  I  acide  urique. 

(  liiez  (ci  tâmes  espèces  animales,  I  oxydation  des  purmes  peut  aller 
au  delà  du  stade  de  lande  urique.  Slockers  (iH(io),  Ghassevent  et 
Michel  fiSqS),  Sel  ni  I  ni  I  ici  m  ,  Il  Wiener,  Ballelb  et  Slemde  ont  mon 
tre  ipie  le  rem  peut  elfertuer  celle*  urieolxse  aboutissant  à  la  formation 
d  allanloïne.  Le  rem  humain  ik*  possède  pas  celle  propriété. 

d)  Oxydation  des  idt/menls.  L'urnrlu'omogènc  est  facilement 
transforme  par  le  rem  en  morhrome.  Nous  avons  \u  le  rôle  «pie  Mangicr 
lait  jouer  à  ce  pigment  dans  la  solubilisai  ion  de  I  acide  urique. 

Bêcher  a  étudié  dans  les  néphrites  la  rétention  dans  le  sang  d  une 
partie  des  constituants  de  I  urorhrome  et  donnant  dans  les  néphrites  la 
réacl  ion  xanlbopn >1 éiq  ne . 

L  urobilmogène  est  transhu  mé  en  urobiline  par  le  rem. 

L.  II.  Moger  note  la  transformation  de  la  hihxcrdmc  en  bilirubine. 
La  bilirubine  pouvant  faire  de  I  urobiline  au  imeau  du  rem,  il  n’est 
nullement  certain  (pie  ce  soit  là  son  mode  de  lormatioii  habituelle 
comme  le  veulent  (îilberl  et  Herscber. 

e)  ( hydo-védnehon  du  bien  de  méthylène.  .1 .  Gaslaigne  montre  I  m- 
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de  I issu  rénal  qu  il  plonge  dans  une  solution  de  bleu  de  méthylène  en  les 
conserva  ni  à  léluve  à  38°  ;  il  noie  la  décoloration  obtenue. 

Il  conclut  « j ne  le  rein  a  un  pouvoir  réducteur  fort,  connue  le  cerveau 
et  le  loie,  tandis  «  j  1 1  e  les  poumons,  les  muscles  el  le  cœur  ont  un  pou¬ 
voir  réducteur  faible.  Chez  le  chien  le  pouvoir  réducteur  du  rein  vienl 
de  smle  après  celui  du  cerveau  el  avant  celui  du  foie  ;  chez  le  lapin  el 
le  cobaye,  le  foie  esl  plus  actif  que  le  rem. 

Ce  pouvoir  réducteur  esl  du  à  un  ferment,  cependanl  le  chauffage  ne 
le  supprime  pas  ;  il  existerai!  pour  C.  II.  Roger  deux  facteurs  qui  inter¬ 
viendraient  dans  ce  processus  de  réduction  :  un  facteur  lhermolahile 
biologique  et  un  facteur  thermostabile  chimique. 

La  transformation  esl  d’ordre  chimique,  le  ferment  ne  servirait  qu'à 
activer  le  phénomène  ;  dans  le  rein  le  ferment  esl  plus  résistant  que 
dans  le  cerveau.  Ce  pouvoir  réducteur  semble  appartenir  aux  albumines 
et  plus  particulièrement  aux  globulines  qui  auraient  besoin  délie  acti- 
v  ées. 

Justin-Besançon  et  Schulmann  ont  étudie  les  variations  du  pouvoir 
de  réduction  rénale  du  bleu  chez  le  siqet  vivant  en  comparant  le  sang 
et  I  urine.  Ils  distinguent  le  seuil  de  réduction  totale  et  le  coefficient  de 
réduction  qu  ils  mesurent  et  ils  concluent  que  le  pouvoir  d’owdatmn 
du  rem  est  en  partie  fonction  de  son  activité  éliminatoire. 

Justin-Besancon  et  Schulmann,  au  moyen  il  une  technique  spéciale, 
arrivent  à  obtenir  le  leuco-dérivé  du  sang  et  constatent  que  normale¬ 
ment  le  leuco-dérivé  est  transformé  intégralement  au  niveau  du  rein 
en  bleu. 

<  ) 1 1  a  étudié  dans  ces  dernières  années  le  rôle  du  rein  sur  les  proces¬ 
sus  d  oxydo-réduetion  à  la  lumière  des  recherches  récentes  sur  le  ght- 
lalhion,  le  pli  et  le  /II.  Juslui  Besançon  cl  René  Wolf  expérnnentenl 
avec  le  bleu  de  méthylène,  la  toluidine,  la  tluonme  et  le  rouge  neutre. 
Mauriac,  \ubel  el  Auherlin  ont  montré  que  la  vitesse  d  owdo-réduclion 
diminue  beaucoup  dans  la  néphrite  uranique. 

(tu  constate  enfin  dans  le  rein  d  autres  phénomènes  pouvant  relever 
d  actions  fermentaires.  C’est  ainsi  que  Schmiedcberg  cl  Wmkovvski 
constatent  que  l’écorce  rénale  de  chien  et  de  porc  hydrolyse  1  acide 
hippurique,  Schittenhelm,  Bureau  décrivent  un  xanthv  nc-oxydase, 
Schittenhelm,  Croflan,  Almagia,  Wener,  Pfeiffer  un  ferment  uricolyli- 
cpie,  Abelous  et  \l<>v.  Gérard  et  Biquet,  contrairement  à  Battesti  et  à 
Barrager,  admettent  l’existence  de  ferments  réducteurs,  transformant 
la  nilrobcnzinc  en  aniline,  foxymorphine  en  morphine,  les  nitrates  en 
nitrites.  Giôrgii  note  la  réduction  de  l’acide  sueemique.  /anichelh 
retrouve  des  ferments  oxydants. 

Charlier  note  que  la  macération  du  rem  lavé  de  cheval  dédouble  le 
phlorizoside  tandis  que  celle  du  rem  de  lapin  esl  sans  action. 

A  la  suite  des  travaux  de  L.  Lauiiov  sur  I  aulolyse  aseptique,  on  a 
trouvé  dans  les  cellules  rénales  un  ferment  coagulant  (  chymosine  )  des 
lermenls  hvdrnlv  I  upies,  une  nucli'asi'  (Sachs,  Schittenhelm),  des  aim- 
dases,  un  ferment  lipolytique. 


c  /••  ru-vi  i:  n  /;  n  /■;  /,*  a; na  /.  A' 
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|\ .  —  FONCTION  DE  DESTRUCTION  DES  CORPS  CETON1QUES 

CETO-D1ERÈSE  RENALE 


Snanper,  en  iqoG,  iipty  et  ijpoS,  en  collaboration  avec-  A.  (min¬ 
imum  et  .1.  \euberg,  commence  par  démontrer  fine  le  foie  oxyde  i(>  à 
3o  o/o  d  acide  $-o\vbutvrique  et  le  transforme  en  acide  diacétique 
(-1  inversement  transforme  no  à  Go  o/o  de  cet  acide  en  acide  (3-oxybnty- 
rique  ;  mais  » | no  contrairement  aux  conclusions  classicpies  d  Embden, 
de  Friedmann  et  Moore,  il  ne  détruit  ni  l’acide  diacétique  ni  l’acide 
éoxybutv  rique. 

Le  rein,  comme  le  foie,  fixe  les  corps  cétoniques  ;  cette  action  est  peu 
intense.  Il  n’a  aucun  pouvoir  de  réduction  concernant  l’acide  diacétique, 
ni  d'oxydation  concernant  l’acide  $-oxybuty rique.  De  plus,  le  rein  bouilli 
réduit  no  o/o  de  l’acide  diacétique  alors  que  le  rein  vivant  ne  peut  le 
faire. 

Par  contre,  le  rem  normal  perfusé  avec  du  sang  détruit  les  corps 
cétoniques  en  quantité  importante  :  no  à  ~o  o/o  pour  1  acide  diacétique  ; 
:>q  à  ~o  o/o  pour  l’acide  {S-oxvbutvrique  (perfusion  de  i  h.  i/a  ;  faisant 
passer  i5  à  20  fois  le  sang  dans  le  rem)  ;  les  produits  de  celle  destruc¬ 
tion  sont  inconnus.  Cette  fonction  de  destruction  persiste  dans  le  rem 
du  cluen  aeidosique  mais  il  reste  longtemps  incapable  de  transformer 
I  acide  (i-o\vbul\ rique  en  acide  diacétique.  Le  rem  ne  peut  transformer 
1  acide  butvrique  en  acide  |3-oxybutyrique. 

Nous  résumerons  1  action  respective  du  foie,  du  rem  et  du  muscle 
sur  les  corps  cétoniques  dans  le  tableau  suivant  : 

Rein  Foie  Muscle 


acide 

acide. 

acide 

acide 

acide 

acide 

diacétirj. 

Ÿ~oxyf>. 

diarrtiq. 

j ï-O.VI/h . 

( liacétiq . 

(>-oxyb 

fixation 

+ 

+ 

+ 

+ 

Réduction  . 

.  0 

+ 

+ 

Oxydation  . 

0 

+ 

0 

Destruction 

+ 

+ 

0 

0 

+ 

+ 

Le  rem  possède  à  I  égard  des  corps  réioniques  une  lonclion  d  arrêt 
légère,  une  fonction  oxvdo-réduclriee  nulle  et  un  pouvoir  destructeur 
liés  accusé  ;  il  partage  avec  le  muscle  ce  pouvoir  destructeur. 

La  fonction  de  destruction  du  rem  persiste  dans  les  reins  du  cluen 
aeidosique  ( pblorizoside,  Snapper). 

Il  semble  donc  que  si  le  rein  élimine  par  diffusion  les  corps  cétoni¬ 
ques  (\\  idmark,  Ibigges,  Scbalïer)  une  partie  de  ceux-ci  est  détruite 
par  hi  glande  rénale. 

(les  fonctions  célo-diérétiques  du  rein  existent  dans  toute  la  série 
animale. 


VI  —  SECRETIONS  INTERNES  DU  REIN 

I.  —  ACTION  DILRETIQl  E  UE  L  EXTRAIT  HENAI. 


Lépme  (1880),  Rrovv  n-Séquard ,  Dieulafoy  (1892)  avaient  propose 
(I  utiliser  I  extrait  rénal  conmie  agent  < 1 1 1 1 rél i< ] 1 10 .  .1 .  Tcissicr  et  Frenkel 
tvi8i)/'i),  Taruella  (1900),  II.  Dubois  (i»)o3),  Henaut  (igo3),  ,1.  Tcissier 
(i yo.'i),  (lapilan  (190/1),  Rondal  et  ( lharrier  (i 90/1),  Page  et  Dardelin 
( i  j)o/|),  (  llioupm  (i  »)<>5),  Renaul  (i 908),  érigèrent,  en  méthode  l’emploi 
de  l’extrait  rénal  comme  diurétique.  .1.  (ïabriels  note  Faction  diurétique 
de  I  extrait  frais  de  pulpe  de  rein  au  cours  de  la  perfusion  rénale. 

II.  Roger  ne  constate  que  peu  de  modifications  de  la  sécrétion  par 


1  autolysat  rénal. 

Nous  retiendrons  deux  ordres  de  laits  pouvant  plaider  en  faveur  d  une 
sécrétion  interne  du  rein  normal. 


loi  i  ois  ou  sam;  ou  i.  \  vkiinu  iséix  \i  u.  Meyer  (i)  montre  l'influence 
du  sang  veineux  rénal  sur  la  respiration  de  <  lliev  ne-Stokes  des  urémi¬ 
ques.  \  ilzou  (fi)  constate  que  chez  le  lapin  la  survie  des  animaux 
néphrectoinisés  auxquels  on  injecte  du  sérum  de  veine  rénale  est  nota¬ 
blement  accrue.  Spmeanu,  Fiori,  Clialin  et  Cimnard  confirment  ces 
résultats,  conlronvés  au  contraire  par  M"'  L.  Sien i .  Tigerstedt  et  Rerg- 
niann,  .1 .  Parisol  noient  1  effet  hypertenseur  de  ce  sérum,  fait  qui  n’a 
pu  être  constaté  par  Levvandovv  sky.  Furbure,  en  1 8(j(i ,  propose  d  uti¬ 
liser  ce  sérum  dans  le  traitement  des  néphrites.  J.  Teissicr  et  rheve- 
nol  (3)  (1908),  font  une  étude  thérapeutique  de  ce  sérum.  La  question 
est  étudiée  par  Lavis,  \  an  Rogaerl,  Spillmann  et  J.  Parisot. 

Des  mieelions  sous-cutanées  de  10  à  20  centimètres  cubes  de  sérum 
dans  certains  cas  d  oligurie  auraient  provoqué  la  diurèse  et  amélioré 
les  troubles  fonctionnels,  (le  sérum  jouirait  également  de  la  projinété 
de  neutraliser  en  partie  les  loxalbununes  retenues  dans  1  économie  du 
fait  de  I  imperméabilité  rénale  ;  ,1.  Tcissier  et  L.  I  hévenol  estiment  que 
ce  sérum  paraît  neutraliser  partiellement  111  vivo  laction  néphrolyliquc 
pour  le  lapin,  du  sérum  des  brighliqiies. 

Un  certain  nombre  il  auteurs  ont  utilisé  le  sérum  de  la  veine  rénale 
dans  certains  cas  d  oligurie  et  obtenu  de  bons  succès  ;  ceux-ci  sont 
inconstants  ;  il  semble  bien  que  le  sang  de  la  veine  rénale  jouisse  de 
jiropriélés  assez  spéciales  qu  011  ne  retrouve  pas  dans  le  sang  provenant 
d  autres  organes. 

O 


(1)  Arch.  l‘hys.  nonn.  cl  / ialh .,  i8<>>,  189/1,  1898. 

(2)  J.  Phys,  cl  Palh.  g  en.,  1901. 

(3)  C.  R.  Ac.  ined.,  Thèse  de  Ligncrolles,  l-yim,  1898. 
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Ivn  1*1  i»u  mqi  ini:  di:  Pi  ui'i  sion  w  w  i  ihavkusi;  1,1  ni  in.  Richet 
lils  (l  ),  soit  seul,  soil  ni  collaboration  nu'c  dournav  H  Mmct,  a  étudié 
lo  liquide  <lc  péri iisioii  obtenu  en  faisant  passer  dans  des  reins  de  veau 
lue  18  1 1 1 1 1 u i les  avant,  ou  de  eliien,  sam  lié  iminédialeinciil  avant  la 
perlusion ,  une  soin  lion  à  d ,  d  o/oo  de  (  K  )  'Na".  (le  licpi  ide  de  perfusion 
plus  ou  moins  charge  de  sang  (Go  à  100  centimètres  euhes  pour  chaque 
rein)  provoquerait  en  injection  intraveineuse  (pas  en  injection  sous- 
eulanée)  une  diurèse  niaripiéc  ;  survenanl  très  rapidement  après  l  in- 
jection  (en  général  io  minutes  après)  el  durant  entre  i  heure  et  3  heures, 
celte  action  diurétique  se  manifesterai)  également  chez  des  chiens  pré¬ 
sentant  une  anurie  brusque  à  la  suite  de  la  pose  de  canule  dans  les  ure- 
lères.  La  quantité  de  liquide  injecté  était  de  i  centimètre  cube  par 
kilogramme,  dette  diurèse  ne  serait  pas  seulement  aqueuse,  mais  chlo- 
rurique  et  azolurique.  de  liquide  agirait  directement  sur  la  sécrétion 
rénale  el  non  par  I  intermédiaire  de  la  pression  artérielle  ou  du  système 
nerveux. 

I  ne  première  injection  semble  immuniser  I  animal  contre  une 
deuxième  et  une  troisième  qui  seraient  sans  effet. 

dette  substance  est  lhermolabile  en  solution  alcaline  à  ion,  elle  se 
précipite  par  le  phosphate  de  chaux,  elle  est  mdialysahle,  elle  n’est  solu¬ 
ble  m  dans  le  chloroforme,  ni  dans  I  éther  ;  la  précipitation  par  l'alcool 
atténue  ou  supprime  son  activité.  Elle  est  insoluble  eu  solution  acide 
ou  neutre,  quand  le  pH  descend  au-dessous  de  <i,3  ;  elle  est  détruite, 
quand  il  est  de  8,3  ;  à  7,3,  se  trouve  le  point  critique,  entre  8,3  et  7,3 
la  précipitation  se  fait. 

Elle  est  précipitée  par  le  Nat  11,  011  peut  aisément  la  redissoudre  dans 
une  solution  alcaline  et  ainsi  la  pu  ri  lier  en  partie,  dette  propriété  diu¬ 
rétique  11e  peut  être  retrouvée  dans  les  urines. 

Les  conclusions  de  Richet  lils  prêtent  à  quelques  oh|eclions.  Il  est 
certain,  tout  d  abord,  «pi  un  liquide  de  perfusion  constitué  par  une  solu¬ 
tion  de  3,3  0/00  de  dfENa2  lèse  le  rein  ;  011  ne  peut  admettre  <pi  il 
représente  un  produit  normal  de  sécrétion  rénale,  tout  au  plus  pour¬ 
rait-on  penser  que  ce  liquide  lésant  la  cellule  rénale,  comme  nous 
I  avons  vu  avec  darnot,  détruisant  en  grande  partie  le  tissu  glandulaire, 
n  est  qn’rme  sorte  de  macération  de  rein. 

Si  011  perfuse  le  rein,  connue  nous  l’avons  fait  avec  darnot,  non  plus 
avec  un  liquide  qui  lèse  le  rein,  mais  avec  du  sang  pur  complet  citrate, 
ce  sang  retiré  de  la  veine  rénale  après  perfusion,  puis  réutilisé  pour 
une  nouvelle  perfusion,  11’est  doué  d 'aucune  propriété  spéciale  diuré¬ 
tique. 


(1)  Soc.  Biol.,  mai  1924,  juillet  1924,  février  1925;  Arcli.  internat.  Phys., 
i5  mars  1926. 
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Exrn  \i  i  s  ni  \  \i  \  .  Niceolmi  admet  « ] 1 1 e  seule  la  substance  corticale 
du  rem  est  diiircln|ue  ;  si  on  I  associe  avec  d  autres  substances  diuré- 
Itt/ues.  il  \  a  atténuation  de  la  diurèse. 

P(  mu  liind berg,  I  extrait  cortical  aurait  une  action  dmréti(|ue  spéci¬ 
fique. 


II.  —  ACTION  DIJ  TISSU  RÉNAL  SUR  LA  PRESSION  ARTÉRIELLE 

II.  Loger  utilise  deux  variétés  d  extrait  : 

(o  L  autolysat  artificiel  préparé  par  hydrolyse  sulfurique  ou  barvli- 
« j ne  de  1  organe  pendant  un  certain  temps  à  120". 

I>  1  Les  autolysats  spontanés  obtenus  par  auto-digestion  de  la  glande. 

L  action  de  ces  deux  autolysats  est  différente. 

c)  Autolysat  urtijiciel. 

II.  Loger  (1),  mélange  au  rein  haché  deux  fois  son  poids  d’eau  et 
d  0/0  de  SC) 1  II-,  Il  chauffe  à  120°  pendant  100  heures.  Il  filtre,  neu¬ 
tralise  par  la  baryte,  traite  par  le  sublimé,  chasse  1  excès  de  sel  mercu¬ 
riel  par  ILS,  concentre  dans  le  vide  et  précipite  par  l’alcool.  L 'extrait 
alcoolique  repris  par  l’eau  est  injecté  à  des  chiens  et  à  des  lapins  par 
voie  intraveineuse. 

Si  le  liquide  est  injecté  à  un  état  suffisant  de  concentration,  on  cons¬ 
tate  une  chute  de  la  tension  artérielle  île  (i  à  7  centimètres,  la  systole 
devient  lente  et  énergique;  quand  1  injection  est  terminée  la  pression 
se  relève  et  dépasse  la  normale  ;  les  oscillations  systo-diastoliques  con¬ 
servent  pendant  un  certain  temps  une  lenteur  et  une  amplitude  remar¬ 
quables. 

Si  le  liquide  est  plus  dilué,  la  chute  de  la  tension  est  peu  marquée, 
mais  les  battements  sont  très  énergiques,  le  nombre  des  pulsations 
tombe  de  200  à  7/1,  I  amplitude  passe  de  4  à  2,5. 

E11  cas  d  injections  successives,  011  constate  une  augmentation  dans 
I  intensité  des  réactions.  Parfois  une  syncope  mortelle  se  produit,  avec 
arrêt  brusque  et  définitif  du  cœur  en  diastole  ;  les  mouvements  respi¬ 
ratoires  s’arrêtent  plus  tard. 

Après  section  des  deux  vagues,  on  constate  des  manifestations  iden¬ 
tiques  ;  le  liquide  11  agit  donc  pas  sur  les  centres  bulbaires  du  pneumo¬ 
gastrique. 

L'injection  préalable  dans  les  vaisseaux,  de  sulfate  d  atropine,  si  elle 
est  faite  à  petite  dose,  atténue  l’élévation  de  la  pression.  Si  elle  est 
faite  à  forte  dose,  elle  abolit  complètement  l’effet  du  liquide  sur  la  pres¬ 
sion  ;  on  peut  introduire  des  quantités  doubles  de  celles  qui  tuent  par 
syncope. 

II.  Loger  ronrlul  que  le  tissu  a  11  loi  vsé  du  rem  renier  me  nue  substance 
< I u  1  agit  sur  les  terminaisons  cardiaques  du  pneumogastrique  et  dont 
les  effets  sont  annihilés  par  le  sullate  neutre  d  atropine. 

(1)  Soc.  biol.,  octobre  1921;  Presse  médicale,  novembre  1921. 
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Le  rein  seerelcrait  une  substance  <jui  agit  sur  le  pneumogastrique, 
produlsanl  des  manifestations  analogues  à  celles  résultant  d’une  exci¬ 
tation  du  pneumogastrique.  Elle  serait,  toutes  proportions  gardées, 
1  homologue  de  l’adrénaline  qui  agit,  elle,  sur  le  sympathique. 

('elle  substance  hypolensive,  différente  de  \  urohypotensine  d  Abelous 
et  Bardier,  et  de  I  urohypotensinc  de  Frey  et  Kraut,  paraît  assez  particu¬ 
lière  au  tissu  rénal,  elle  ne  s’identifie  pas  avec  l'histamine  ;  elle  se  rap¬ 
proche  non  de  la  choline  mais  de  certains  éthers-sels  dérivés  de  la 
base  chohmqiic.  Son  rôle  physiologique  n  est  pas  démontré. 

9  1  utolysat  spontané.  —  II.  Roger  et  Justin  Besançon  utilisent  le 

rein  laissé  à  1  étuve  à  38°  pendant  8  à  48  heures  avec  de  l'essence  de 
cannelle  ;  puis  on  perfuse  le  rein  avec  du  sérum  chloruré  sodique  iso¬ 
tonique  à  38°  sous  une  pression  de  G  à  io  centimètres  (oo  centimètres 
cubes). 

Ce  liquide  injecté  dans  les  veines  est  fortement  hypertenseur  :  l’hyper¬ 
tension,  qui  dure  :>5  minutes,  est  précédée  par  une  courte  phase  d’hypo¬ 
tension  ;  elle  n  est  suivie  d  aucune  hypotension  compensatrice.  La 
suppression  du  pneumogastrique  n'apporte  aucune  modification  à 
I  hypertension  ;  a  1  oncographe  on  constate  une  légère  augmentation 
de  volume  precedce  a  la  phase  hypolensive  par  une  légère  diminution. 
Cette  action  hypertensive  n  est  pas  absolument  constante  :  certains 
rems  ne  présenteraient  pas  de  substances  hypertensives. 

Il  existe  une  dénivellation  systo-diastohque  marquée,  un  renforce¬ 
ment  des  oscillations  et  un  ralentissement  cardiaque.  Quelle  est  la  valeur 
de  cette  hypertension  au  point  de  v  ue  physiologique  P  Dale  et  Dixson 
ont  décrit  des  amines  hypertensives  dans  la  putréfaction  des  protéines 
des  deux  reins. 

rigerstedt  et  Bergman,  sous  le  nom  de  renine,  décrivent  une  sub¬ 
stance  hypertensive  surtout  corticale. 

Petrovvski,  perfusant  le  rein  de  brebis  (:>  à  4  h.  après  la  mort),  étudie 
1  effet  du  perfusât  sur  le  cœur  isole  de  la  grenouille  et  du  lapin,  et  sur 
les  vaisseaux  du  foie  de  la  grenouille  et  des  oreilles  du  lapin.  Il  obtient 
une  grosse  augmentation  de  l’amplitude  des  contractions  du  cœur  de 
grenouille  et  du  lapin.  Cette  substance  est  vaso-constrictive. 

Cet  a  utolysat  hypertenseur  n  est  pas  identifiable  avec  1  urohvperten- 
sine  d  \helous  et  Bardier,  car  elle  lait  défaut  dans  I  urine  du  chien  alors 
que  I  autolvsat  hypertenseur  existe  dans  le  rein  de  cet  animal. 

Il  paraît  difficile  d  admettre,  pour  Justin-Besançon,  qu  d  s  agisse 
d  une  fonction  interne  du  rein. 

<>  Lésion  rénale  expérimentale.  —  Cash,  par  ablation  partielle  du 
rein,  détermine  de  1  hypertension  :  or  celle-ci  pourrait  être  due  à  une 
nephrotoxine  sécrétée  par  le  rein  lésé.  Si  on  énerve  le  rein  au  préalable, 

1  hypertension  ferait  défaut  (Menandcz). 

La  reproduction  expérimentale  de  V hypertension  chronique  a  été 
■obtenue  par  striction  incomplète  des  vaisseaux  rénaux.  Katzensten  en 
I9°'r,>  pois  Senalor  en  iqii,  Loesch  ont  fait  les  premières  tentatives 
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par  si rict ion  incomplète  de  1  artère  rénale.  C’est  surtout  Goldblatt  i 
avec  Lwicli,  llanzal  et  Sunnnerville  qui  eut  le  mérite  de  réaliser  cette 
h\ perlension  rénale  expérimentale  en  iqd'i  (Voir  plus  loin  Ligature 
des  \ aisseaux  du  rein). 

<  >n  a  voulu  faire  intervenir  la  présence  dans  le  sang  d  une  substance 
bvperlcnsive. 

1  luise  cl  Frank  trouvent  dans  le  sang  des  hypertendus  une  substance 
vaso-conslrict  ive. 

\olbard  distingue  les  hypertensions  rouges  (hvperlonies  essentiel¬ 
les)  et  les  hypertensions  <(  pâles  »  (h\ perlension  néphritique  ).  Dans  le 
sang  de  ces  derniers  existent  des  substances  vaso-pressives. 

Bolin,  Scblapp  confirment  ces  faits  :  Weiser,  Marx  et  Heike,  Waker- 
1 1 1 1  ('I  Brimer,  Giordano,  Mocllri  et  Ceruti,  Hevngold,  Capps,  Ferris 
et  faxlor,  Flhott  et  \uzuin,  I  lanlsclunan,  Ixuré,  Aakava  et  Murakann 
font  les  memes  constatations.  Par  contre,  Konschegu  retrouve  ces  sub¬ 
stances  dans  tous  les  t\pes  d  hypertension. 

Ail  ken  et  Wilson,  Dock  et  Byland  n’ont  pas  noté  cette  substance 
vaso-pressive. 

Des  expériences  récentes  de  Iloussax  et  Fasciolo  sont,  par  contre, 
très  démonstratives. 

F  implantation  au  cou  d  un  rein  ischémique  de  chien  hypertendu 
dans  la  nuque  d  un  autre  chien  récemment  néphrectomisé  et  traité  par 
la  chloralosc,  détermine  chez  ce  dernier  une  augmentation  de  tension 
artérielle  rie  do  à  70  millimètres  de  Hg  en  l’espace  de  5  à  10  minutes. 

La  pression  du  sang  du  chien  récepteur  11  augmente  pas  quand  le 
rein  transplanté  est  normal,  qu’il  provienne  d  un  chien  normal  ou 
d  un  chien  hypertendu. 

L  hypertension  se  produit  même  en  I  absence  de  surrénales. 

Goldblatt,  J.  Gross  et  llanzal  (:>  )  ont  montré  que  111  la  section  d  un 
nerf  splanchnique  ni  la  surrénalectomie  avec  curettage  de  la  partie 
médullaire  de  I  autre  surrénale,  ni  la  section  des  deux  nerfs  splanchni¬ 
ques  avec  résection  bilatérale  des  quatre  ganglions  svmpathiques  tho¬ 
raciques  n  empêchent  I  hypertension  artérielle  par  ischémie  rénale. 
Celle-ci  s  observe  également  d  après  Page  (d)  et  Collins  (4)  après  la 
suppression  de  I  innervation  extrinsèque  des  rems. 

C.  Ilexmans,  J.  J.  Bouckaerl,  L.  Fiant,  Francis  Baxliss  et  Vdh 
Samaan  (b  )  noient  que  I  ischémie  rénale  déclanche  encore  de  1  hyper¬ 
tension  artérielle  permanente  chez  le  chien  dont  le  système  nerveux 
vaso-presseur  périphérique  a  été  complètement  déconnecté  des  centres 
par  la  synipalbirotoimc  ganglionnaire  paravertébrale  totale.  L  livper- 

(1)  Journ.  of  exper.  mcd.,  ig3i,  I.  I.l\.  j>.  3 /| 7  ;  Journ.  of  exper.  met!.,  1907,  1.  I  W  . 
p.  Ü71 

(:<)  Journ.  of  exper.  mcd.,  1987,  t.  IAV,  p.  i>33. 

(3)  Amer.  Journ.  of  1‘hysiol.,  1  g35 ,  I.  ('Alt,  p.  1G6. 

(/i)  Amer.  Journ.  of  Physiol.,  1  g3G ,  I.  CW  I,  p.  61G. 

(.’>)  .Soc.  Biol. ,  19.87,  l.  CA XVI,  p.  f\i\ . 
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tension  permanente  expérimentale  par  ischémie  rénale  est  donc  d  ori- 
gmc  périphérique  et  Immorale,  t  .es  ohserv al  ions  expérimentales  con- 
eordenl  avec  les  eonelnsions  de  Prm/metal  cl  \\  il. son  (i  )  et  Piekering  (u  ) 
(Mi  ce  qm  concerne  le  mécanisme  de  I  hypertension  humaine  d  origine 
rénale. 

h  étal  du  rem  a  la  suite  de  celle  hypertension  est  diversement  appré¬ 
cie  par  les  auteurs  ;  nous  renvoyons  le  lecteur  pour  I  exposé  de  ces  faits 
au  chapitre  concernant  la  ligature  temporaire  de  l’artère  rénale. 

Le  rem  normal  sécréterait  une  substance  neutralisant  I  action  hyper¬ 
tensive  du  rein  ischémié. 

Les  rems  ischémiques  secrelenl  des  substances  qui  déterminent  une 
h\  pertension  artérielle. 

Pearce,  après  résection  des  3/\  du  tissu  rénal  total  chez  le  chien, 
montre  l’apparition  dans  le  sang  de  substances  hypertensives  dès  le 

jour.  Backmann  chez  le  chat  lail  des  constatations  analogues. 

La  nature  de  celle  substance  hypertensive  reste  encore  disculée. 

Il  ne  s  agit  pas  d  adrénaline  comme  l’ont  vérilié  Maselli  et  Page. 

A  n  selon  no  cl  Hoffmann  sont  les  seuls  a  avoir  retrouvé  de  I  hormone 
rétro-hypophysaire. 

Adler  pense  qu  il  s  agirait  d  amines. 

\  olhard  et  Bolm,  sans  1  affirmer,  pensent  à  la  tvramine. 

Bohn  et  Schlapp  étudient  h‘s  dérives  guanidiques. 

Hemscn  cl  AN  ol I  tiqdn)  alfirment  qu  d  s  agit  bien  de  tyramine  (pu 
se  formerait  dans  le  rein  à  partir  de  la  tyrosine.  Llle  n’existerait  que 
dans  le  sang  des  hypertendus  pâles. 

Hans,  Bohbers  estiment  que  la  tyramine  est  incapable,  instillée  en 
goutte  a  goutte  dans  les  rems,  de  produire  une  hypertension  perma¬ 
nente. 

P.  (iovaerls  et  Dicker  avaient  pensé  trouver  de  la  tvramine  dans  le 
liquide  céphalo-rachidien  et  le  sang  des  néphritiques  hypertendus,  des 
expériences  de  contrôle  n’ont  pas  permis  à  P.  Govaerts  de  confirmer 
ces  faits. 

Loeper  note  une  augmentation  de  l’index  tyraminique  dans  le  sang 
des  néphritiques. 

L  action  du  rem  sur  la  coagulation  est  discutée  ;  certains  admettent 
que  le  rein  renferme  une  substance  anticoagulante.  C.  A.  Mills,  au 
contraire,  estime  que  le  tissu  rénal  a  un  pouvoir  coagulant  élevé. 

Le  rem  enerve  pourrait  dans  certaines  conditions  renfermer  des  sub¬ 
stances  liv potensi ves  agissant  sur  I  hypertension  expérimentale  (voir 
p.  8/i<>). 

Belle  hypertension  renale  secondaire  à  la  striction  temporaire  de 
J  artère  renale,  a  ete  retrouvée  quoique  moins  constante  après  ligature 
des  veines  rénales  (Pederscn,  Menandez  et  Braun,  Bené  Israël)  et  même 
des  uretères  (Baekman). 

(0  Journ.  Clin.  Investigat. ,  iq3G,  1.  XV,  p  G3. 

(-0  Clin.  Science,  iq3G,  t.  II,  p.  209. 
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III.  —  S  LC  H  LT  ION  IN  TE  UNE  DU  H  LIN  LÉSÉ.  NÉ  P  U  H  0  TOXINES 

Le  rein  peut-il  dans  certaines  conditions  anormales  sécréter  des 
substances  douées  de  propriétés  particulières,  notamment  d'un  pouvoir 
lésionnel  sur  son  propre  tissu  ?  Metchnikoff  et  Bordel  ont  montré  tout 
1  intérêt  des  cytotoxines.  Est-on  en  droit  d  admettre  l’existence  de 
néphrotoxines  ? 

Cette  question  des  néphrotoxines,  après  avoir  fait  1  objet  d  un  certain 
nombre  de  travaux,  notamment  ceux  de  Castaigne  et  Rathery,  est  restée 
eu  sommeil  pendant  près  de  i5  ans;  elle  nous  revient  de  l’étranger 
avec  les  recherches  de  Knnura  (i)  et  de  Masugi  1  a)  (pu  ne  font  que  con- 
lirmer  en  réalité  les  travaux  précédents. 

Lmdemann  (3)  tente  le  premier  d'obtenir  un  sérum  néphrotoxique 
par  injection  au  cobaye  de  rein  de  lapin  ;  le  sérum  réinjecté  à  un  lapin 
détermine  une  albuminurie  considérable  et  la  mort  par  urémie  du  troi¬ 
sième  au  huitième  jour. 

Sehultze  (  \  '■  n’a  pas  retrouvé  ces  effets  néphrotoxiques. 

\efedieff  (5)  constate  que  le  sérum  des  cobaves  qui  ont  reçu  des  injec¬ 
tions  de  rein  de  lapin  est  peu  ou  pas  toxique  pour  le  lapin.  Par  contre, 
le  sérum  des  lapins  auxquels  on  a  injecté  1  émulsion  de  rein  de  cobaye 
devient  très  toxique  pour  ce  dernier,  le  sérum  exerce  une  action  néphro¬ 
toxique  réelle  mais  assez  faible. 

Bierrv  (G)  confirme  les  résultats  de  \efedieff,  mais  il  ne  s’appuie  sur 
aucun  examen  histologique  et  se  fonde  uniquement  sur  1  albuminurie 
ou  les  troubles  fonctionnels  constatés. 

(laslaigne  et  Rathery  (7)  reprennent  la  question  et  obtiennent  des 
résultats  positifs. 

Aseoli  et  Eigari  (8)  concluent  à  1  existence  de  sérums  néphrotoxiques, 
mais  ne  publient  aucun  examen  histologique.  Anzdotti,  en  iqo3,  admet 
la  mise  en  liberté  par  le  rein  de  nucléo-protéides  toxiques,  mais  en  111e 
la  spécificité.  Par  contre,  Albarran  et  Bernard  (9),  tout  en  confir¬ 
mant  la  toxicité  du  parenchvme  rénal  en  injection,  signalée  par  Cas- 
taigne  et  Ratherv,  ne  peuvent  obtenir  de  sérum  doué  de  propriétés 
spécifiques  évidentes.  Leurs  dernières  recherches  les  rendent  moins  affir¬ 
matifs  dans  leur  conclusion.  Caries  et  Michel  admettent  1  existence 
de  néphrotoxines. 

(1  kiMUHA.  Zeilsch.  I ■  I  roi.  Cliir.,  Berlin,  iq,.',i.  I.  XV,  p.  i5o. 

(:<)  M\suci.  Beitrage  2.  palh.  .1  nal.,  1  y35 ,  pp.  91*93  ;  Min.  Wochcnsch . ,  16  mars 
i().vr>,  t.  \i v,  n°  h,  p.  373. 

(3)  Ann.  Institut  Pasteur,  février  1900. 

(4)  Deutsch.  med.  Wocl  1. ,  1900,  n°  27. 

(â)  A  nn.  Inst.  Pasteur,  1901;  Sein,  méd.,  1901,  p.  200. 

(G)  Acad.  Sciences,  mars  1901;  Soc.  biol.,  19  juillet  1902;  Acad.  Sc.,  G  avril  19°-* 

(7)  Soc.  biologique,  mars  1902;  Presse  med. ,  1902;  thèse  Paris,  190a. 

(5)  lierl.  Klin.  Wocli.,  iG  juin  1902,  110  ri'\,  7  juillet  1902,  n°  2/1 . 

(9)  Arch.  cap.  méd.,  janvier  190a. 
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R.  Ihibois  (i  i  n 1 1 1 1 sc  on  thérapeutique  I  e \ I ra 1 1  rénal  et  parle  <1  une 
«  antitoxine  rénale  ». 

Lu  i  <)<>(>,  Ignalowskx  arrive  à  la  même  ronclnsion,  mais  tout  en 
étant  douées  de  pouvoir  lésionnel,  ees  néplirotoxines  ne  paraissent  pas 
aussi  nocives  rjue  le  disent  Gaslaignc  cl  Ralherv. 

Lierry ,  Auguste  Pellit,  Schaeffer  (a)  étudient  à  nouveau  la  question, 
décrivent  leur  technique  et  notent  les  lésions  histologiques  constatées, 
mais  celles-ci  auraient  besoin  d  être  confirmées  par  une  technique  plus 
rigoureuse. 

Le  Play  et  Gorpechot,  Jiingano,  Ciofli,  Pieri,  Fiori,  de  Renzi  et 
Roen,  \\  allhard  admettent  «pic  le  tissu  rénal  est  à  la  fois  toxique  et 
hémolytique  et  doué  de  pouvoir  lésionnel  sur  le  rein. 

Nous  signalerons  les  travaux  plus  récents  de  Verne  et  Oberlmg  d  une 
part,  de  Kimura  en  192/1,  et  surtout  de  Masugi  en  1 9 3 3 - 1  « ) 3 5 ,  de  Sma- 
dcl  et  barr,  1  Swïft ,  1917,  et  en  lin  le  travail  de  l’issandier  (3). 


A.  —  TOXICITE  DU  TISSU  RÉNAL 


Lindemann,  Nefecheff  ne  s  étaient  pas  préoccupés  de  savoir  si  les  ani¬ 
maux  « j 1 1 1  reçoivent  les  injections  de  tissu  rénal  présentaient  des  lésions 
rénales.  Nefedieff  cependant  fait  remarquer  incidemment  que  «  les 
lapins  et  les  cobayes  supportent  mal  ces  injections  ;  c’est  pourquoi  on 
est  oblige  de  faire  un  nombre  limité  d  injections  ». 

Castaigne  et  Rathery  (4)  ont  étudié  systématiquement  la  toxicité  du 
tissu  rénal  ;  ils  broyaient  le  rein  asepliquement  et  injectaient  l'émul¬ 
sion  dans  la  cavité  péritonéale  ;  d  autres  iois,  ils  se  contentaient  de  sec¬ 
tionner  le  rein  en  deux  portions  longitudinalement  et  le  faisaient  péné¬ 
trer  ainsi  dans  la  cavité  péritonéale. 

La  technique  de  Castaigne  et  Rathery  était  évidemment  un  peu  pri¬ 
mitive  car  on  injectait  à  I  animal  une  série  de  substances  dont  il 
cul  peut-être  mieux  valu  se  débarrasser. 

Bie  rry  avec  ses  collaborateurs  Pettit  et  Schaeffer  insistent  sur  I  impor¬ 
tance  qu  d  y  a  à  éliminer  le  sang  (Pearce,  Hirsch  et  Maschke)  et  à 
n  injecter  le  produit  qu  après  lavoir  purifié  (précipitations  et  redis¬ 
solutions  successives  ). 

La  ries  et  Michel  en  faisant  ingérer  à  des  animaux  de  la  macération 
renale  déterminent  des  altérations  du  rem  et  concluent  à  l’existence  de 
néphrotoxines. 


(1)  Soc.  biol.,  28  février  igo3. 

(■>.)  Soc.  biol.,  23  novembre  et  3o  novembre  1907. 

(3)  Soc.  biol.,  17  mars  1902;  Presse  médicale,  i3  août  1902,  n°  G5  ;  Th.  Rathery,  i<jo5. 
<  i)  Thèse  Paris,  1937. 
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A  —  Résorption  intrapéritonéale  du  tissu  rénal.  —  On  peut  suivre 
sur  les  coupes  de  rem  la  résorplion  du  tissu  n'nal  (lig.  3i  et  32),  soit 
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Fig.  3i.  —  Résorption  intrapéritonéale  du  tissu  rénal.  Fragment  de  rein  de  cobaye 
ayant  séjourné  dans  la  cavité  péritonéale  du  lapin  pendant  là  jours.  Obj  S  Stiassnie 


Fig.  32.  —  Lfn  autre  point  de  la  même  coupe  à  Imm.  i/i5. 
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< | u  il  s  agisse  d(‘  moreeaux  volumineux  de  rein,  soit  (m  oi)  ulilisc  les 
amas  de  pulpe  broyée  <]iu  se  condensent  en  petits  fragments  adhérents 
au  péritoine. 

Notons  «pic  chez  des  animaux  sacrifiés  tardivement,  5  mois  après 
1  injection  et  ayant  reçu  jusepi  à  onze  injections  de  pulpe  broyée,  la 
résorption  est  complète  ;  au  boni  de  /|  mois  il  ne  persiste  plus  déjà  que 
de  très  rares  petits  amas. 

On  peut  noter  les  différentes  plia  ses  de  la  résorption  ;  le  tissu  rénal 
est  attaqué  par  les  macrophages  qui  peu  à  peu  phagocytent  l’élément 
protoplasmique  du  tube,  laissant  la  carcasse  lihreusc  intacte;  celle 
résorption  se  fait  très  rapidement,  ce  qui  explique  la  production  de 
néphrotoxines  dès  le  troisième  ou  le  quatrième  |our. 

15.  —  Étude  de  lu  toxicité  du  tissu  réuni.  —  a  )  Toxicité  du  rein  d’un 
animai  injecté  il  un  animal  d  une  autre  espèce.  —  La  toxicité-  du  rein 
de  cobaye  pour  le  lapin  est  plus  forte  «pie  la  toxicité  du  rein  de  lapin 
pour  le  cobaye. 

La  mortalité  est  assez  forte  :  (>G,6  o/o  entre  le  quinzième  et  le  ving¬ 
tième  jour  avec  une  adynamie  progressive  et  des  convulsions.  On  peut 
obtenir  des  survies  assez  longues  (plus  de  5  mois)  en  ne  faisant  que  des 
injections  de  doses  très  progressivement  croissantes. 

Lamairjrissement  est  continu,  l'albuminurie  est  en  général  abon¬ 
dante  après  une  forte  injection. 

Les  lésions  histologiques  du  rein  sont  constantes  et  en  rapport  avec 
les  doses  injectées  et  le  mode  d  injection  :  cytolyse  protoplasmique  des 
deuxième  et  troisième  degrés  en  îlots  ;  ou  bien,  en  cas  de  surue  pro¬ 
longée  :  sclérose  en  placards  avec  dilatation  tubulaire  et  transforma¬ 
tion  du  protoplasma  ou  atrophie  progressive  du  tube  contourné. 

b)  Toxicité  du  rein  provenant  d'un  animal  d  une  espèce  pour  un 
autre  animal  de  la  même  espèce.  —  Mulot  et  Ramond  pour  le  cobave, 
Gastàigne  et  Ralhery  pour  le  lapin  ont  obtenu  des  résultats  nettement 
posil  ils. 

c)  Toxicité  pour  l’animal  de  son  propre  rein  préalablement  enlevé 
par  néphrectomie  et  réintroduit  dans  sa  cavité  péritonéale .  —  Castai- 
gne  et  Ralhery  notent  dans  ce  cas  une  mortalité  élevée,  alors  que  la 
néphrectomie  simple  est  inoffensive  ;  on  constate  de  l’amaigrissement, 
de  I  albuminurie  et  des  lésions  histologiques  très  marquées  des  cellules 
des  tubes  contournés. 

Masugi  a  étudié  les  altérations  rénales,  il  estime  que  les  lésions  vas¬ 
culaires  et  tubulaires  sont  constantes,  mais  il  donne  plus  d  importance 
aux  lésions  vasculaires  ;  les  lésions  sont  d  autant  plus  accusées  que  la 
dose  des  néphrotoxines  iiperlée  a  été  plus  élevée.  Il  estime  qu’on 
pourrait  ainsi  reproduire  les  trois  stades  de  la  glomérulo-néphrite 
humaine,  bahr  admet  les  idées  de  Masugi  en  ce  qui  concerne  la  repro¬ 
duction  expérimentale  de  la  glomérulo-néphrite  diffuse,  d  en  diffère 
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cependant  en  ce  qu  il  11e  décrit  pas  d  altérations  tubulaires  qui  sont 
pourtant  les  plus  importantes  et  en  ce  qu'il  estime  qu'il  s'agit  là  d’un 
processus  inflammatoire  vrai  alors  (pie  Masugi  admet  une  réaction  tis¬ 
sulaire  allergique. 


B.  —  NÉPHROTOXINES  ET  SERUMS  NÉPHROTOXIQUES 

EXPÉRIMENTAUX 


La  néphroloxicité  du  sérum,  se  produisant  secondairement  à  I  in¬ 
jection  de  tissu  rénal,  n  est  pas  universellement  admise;  Delezenne, 
Bicrry,  Ascoli  et  Figari,  Bierry  et  Pet  lit,  Pearce  l’ont  obtenue  avec 
certains  groupements  zoologiques  (canard-lapin,  chien-lapin),  tandis 
que  Schultze,  Nefedieff,  Albarran  et  Bernard,  Pearce  et  Gnalowski  ne 
la  constataient  pas  avec  le  groupement  cobaye-lapin,  contrairement  à 
Lindemann,  Castaigne  et  Ratherv  (  i). 

Bierry,  A.  Pettit  et  G.  Schaeffer  concluent  de  leurs  expériences  <pie 
les  injections  de  nueléo-proléides,  de  nucléines  ou  d  acide  nucléinupie 
provenant  du  rein,  confèrent  au  sérum  du  lapin  des  propriétés  néphro¬ 
toxiques  (albuminurie,  lésions  rénales)  ;  ils  se  demandent  du  reste  si 
la  lésion  rénale  ainsi  produite  n  est  pas  productrice  de  la  sérotoxie  ; 
Ils  s'expliqueraient  ainsi  les  expériences  d  Albarran  et  Bernard  qui,  liant 
chez  le  lapin  le  pédicule  rénal  ou  1  uretère,  n  obtiennent  un  sérum 
néphrotoxique  pour  le  lapin  neuf  que  dans  le  cas  où  le  rem  non  ligaturé 
est  lésé. 

Ce  serait  le  rein  altéré  qui  fabriquerait  la  néphroloxme  ;  un  rein 
traité  par  des  poisons  minéraux  (bichromate  de  potasse,  Lindemann) 
est  néphrotoxique  pour  1  animal  neuf.  Pearce  admet  que  la  spécificité 
zoologique  des  nueléo-proléides,  nucléines  et  acide  nuclémique  ne  joue 
qu’un  nMc  secondaire  ;  en  effet,  en  injectant  à  des  lapins  soit  des 
nueléo-proléides  de  pancréas  de  bœuf,  soit  de  1  acide  nuclémique  de 
pancréas  de  chien,  cet  auteur  a  observé  que  le  sérum  des  animaux  trai¬ 
tés  est  hépatotoxique  et  néphrotoxique  pour  le  chien,  mais  demeure  sans 
action  sur  le  pancréas. 

Bierrv  et  ses  collaborateurs,  en  injectant  au  lapin  des  nucléo-protéides 
de  levure  de  bière,  obtiennent  des  lésions  du  rein  et  du  foie,  compa¬ 
rables  à  c(‘lles  provoquées  par  les  nucléo-protéides  des  parenchymes 
organiques  des  mammifères. 

Nous  sommes  ainsi  conduits  à  la  discussion  relative  à  la  spécificité 
des  sérums  néphrotoxiques.  Beebo  admet  cette  spécificité  ;  Pearce, 
Bierrx  et  Pet  lit,  Pearce  et  Jackson,  Fiessinger  la  rejettent  ;  on  consta¬ 
terait  à  la  fois  des  lésions  rénales  et  hépatiques  ;  cependant  Bierry  et 


(i)  Soc.  biol.,  ai  décembre  1901. 
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scs  collaborateurs  concluent  que  «  les  si’ ni  ms  néphrotoxiques  obtenus 
exercent  une  action  comparativement  plus  marquée  sur  le  rem  <pie  sur 
le  foie  ».  Wallhard  croit  que  les  néphrnlnxmes  sont  plus  toxiques  pour 
le  rein  que  pour  les  autres  organes. 

Caslaigne  et  Ratherv  à  la  suite  de  leurs  expériences,  parues  en 
1  ()(»■>- 1  i)o,).  admettent  I  existence  des  néphrotoxmes.  Que  le  rein  lésé 
par  un  autre  agent  que  la  néplirotoxme  elle-même,  en  fabrique,  rien 
n  (’sl  plus  exact,  mais  ce  fait  que  nous  démontrerons  plus  loin  n  apporte 
aucune  infirmation  à  la  production  de  néphroloxmes  par  l'injection 
de  parenchyme  rénal,  bien  au  contraire.  Ils  ne  pensent  pas  qu’on 
puisse  par  simple  injection  de  sang  déterminer  des  troubles  et  des  lésions 
semblables.  Quant  à  1  électivité  des  lésions  pour  le  rem,  ils  auraient 
tendance  à  1  admettre  sans  pouvoir  I  affirmer  ni  sans  nier  l’existence 
de  lésions  hépatiques  concomitantes. 

Isobé,  au  lieu  de  rem  injecte  du  foie,  il  ne  constate  qu  une  albumi¬ 
nurie  passagère  et  ne  trouve  pas  de  lésion  rénale. 

Wallhard  fait  des  expériences  de  contrôle  avec  le  tissu  testiculaire, 
il  n  obtient  aucune  lésion  rénale. 

Enfin  Masugi  apporte  des  constatations  importantes  en  faveur  de  la 
spécificité  des  néphrotoxines,  il  estime  «pie  les  néphrotoxmes  montrent 
in  vitro  et  in  vivo  une  spécificité  relative  «pi  on  peut  rendre  presque  abso¬ 
lue  en  modifiant  la  préparation  (rinçage  du  rem  par  de  grandes  quantités 
de  sérum  physiologique)  et  macération  pendant  une  semaine  à  la  gla¬ 
cière  sous  toluène.  Il  pouvait  doser  les  quantités  d  anticorps  et  par 
conséquent  obtenir  des  sérums  de  toxicité  différente. 

J.  E.  Smadel  et  L.  E.  Farr  reprennent  les  expériences  de  Caslai¬ 
gne  et  Rathery  et  confirment  leurs  résultats  (i).  —  Ils  injectent  à  des 
rats  du  sérum  de  lapins  traités  par  des  suspensions  de  rein  de  rat 
perfusé  ;  ils  provoquent  ainsi  de  l’albuminurie  et  de  la  ex  Imdrurie,  sans 
hématurie,  de  1  anasarque,  et  une  véritable  glomériilo-néphrite  expéri¬ 
mentale  (tuméfaction  de  la  substance  înlercapillairc  du  bouquet  glomé¬ 
rulaire,  dégénérescence  des  tubuli). 

Ils  ont  pu  ainsi  déterminer  soit  une  néphrite  suraiguë  mortelle  après 
I  injection  fréquente  de  fortes  doses,  soit  des  néphrites  passagères 
en  utilisant  des  doses  plus  faibles,  soif  une  néphrite  chronique  (glo- 
mérulo-néphrite  chronique  progressive  avec  lésions  vasculaires),  lis  dis¬ 
tinguent  les  lésions  dues  aux  néphroloxmes,  à  celles  du  type  anaphylac- 
toïde  ne  relevant  pas  de  la  néphrotoxine. 

S w  ilt  et  Smadel  (2)  confirment  la  spécificité  très  grande  des  néphro¬ 
toxines  bien  «pie  «  non  absolument  stricte  )).  Ils  purent,  au  moyen 
d  un  extrait  de  rein  perfusé  avec  du  sérum  physiologique,  administré 
par  voie  veineuse  avant  l’injection  de  sérum  néphrolytique  par  la  même 
voie,  empêcher  les  lésions  rénales  de  se  produire  tandis  «pie  1  injection 

(1)  The  Journal  oj  experim.  med.,  avril  1  «)3 7 ,  t.  I.XV,  n°  !\,  j»|>.  >'’7-;n>7. 

(a)  The  Jauni,  of  intern.  med.,  avril  10^7,  t.  I.XV. 
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de  sérum  pi  «  \  siologique  ou  d  exl  rail  de  foie  de  rat  perfusé  n  eut  aucun 
effet  préventif. 

Nous  admettrons  que  la  spécdicité  des  néphrotoxines  11’a  pas  encore 
été  absolument  démontrée.  Si  la  néphrotoxine  lèse  souvent  le  foie  cl  le 
rein,  1  hépato-toxine  11e  lèse  que  très  rarement  le  rein  ;  mais  par  contre 
I  existence  de  ces  néphrotoxines  et  leur  rôle  lésionnel  sur  le  rein  ne 
peuvent  plus  et re  niés. 

Nous  démontrerons  l’existence  des  néphrotoxines  : 

a)  Par  l’expérimentation  in  vivo  ; 

b)  Par  1  expérimentation  in  vitro. 

A.  —  Étude  «  ix  \i\o  »  des  séiu  ms  néphrotoxiques 

Nefedieff  et  Metchmkoff  estiment  que  le  sérum  normal  n  est  pas  toxi¬ 
que  aux  doses  emloyées.  Bierry  croit  que  certains  sérum  normaux 
(celui  de  I  oie  par  exemple)  sont  néphrotoxiques  pour  le  lapin.  Albarran 
et  Bernard  pensent  que  «  1  albuminurie,  les  lésions  rénales  constatées 
à  la  suite  de  1  injection  de  sérum  néphrotoxique  ne  sont  que  les  consé¬ 
quences  de  Faction  générale  du  sérum  ».  Linossier  et  Lemoine  (1)  ont 
insisté  sur  la  toxicité  des  sérums  normaux.  Il  est  non  douteux  que  le 
sérum  de  certains  animaux  est  doué  d’un  pouvoir  lésionnel  pour  le 
rein  (  A.  Peltit  ).  Castaigne  et  Rathery  (2)  se  sont  assurés  que  le  sérum 
de  lapin  ou  de  cobaye,  injecté  à  des  animaux  de  la  même  espèce  on 
d’espèce  différente  (lapin  à  cobaye,  cobaye  à  lapins),  dans  les  mêmes 
conditions  expérimentales  que  les  sérums  néphrotoxiques,  ne  déter¬ 
minait  <pic  des  troubles  très  inconstants  et  passagers  ;  il  en  est  de  même 
des  lésions  histologiques  qui  sont  ou  très  légères  ou  plus  fréquemment 
totalemen t  absentes . 

La  néphrotoxine  peut  exister  sous  trois  aspects  différents  :  hétéro , 
iso  et  autoné phrotoxine . 

Le  sérum  hétéronéphrotoxifjue  est  celui  obtenu  par  1  injection  «à  un 
animal,  du  rem  provenant  d  un  animal  cl  une  autre  espèce.  Le  sérum 
devient  toxique  pour  un  animal  de  1  espèce  à  laquelle  appartenait  celui 
<pii  a  fourni  les  reins  de  1  injection. 

Le  sérum  isonêphrotoxirpie  est  celui  qui  est  toxique  pour  1  espèce  qui 
fournil  le  sérum.  L’injection  au  lapin  du  rein  provenant  d  une  espèce 
donnée  fournil  :  une  néphrotoxine  active  pour  l’espèce  qui  a  fourni  le 
rein  (héléronéphroloxine)  et  une  néphrotoxine  active  pour  1  espèce  qui 
fournit  le  sérum  (isonéphrotoxine). 

Le  sérum  antonéphrotoxi<iiie  est  celui  obtenu  par  1  injection  de  paren- 
ch vme  rénal  d  un  lapin  à  ce  même  lapin. 


(1)  Soc.  biol.,  avril  i()o3. 

(•>)  Th.  Ralhcry,  iqo5;  Soc.  biol.,  190a. 
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(les  trois  types  de  népliroloxmes  déterminent  d  une  pari  des  troubles 
fonctionnels  (mortalité,  amaigrissement,  alltuminnrie,  etc.),  et  des 
lésions  de  cvtolysc  protoplasmique,  constantes  et  très  nettes;  en  cas 
de  survie  un  peu  prolongée  1rs  lésions  se  présentent  suivant  le  type  chro- 
niepie  habituel  (atrophie  tubulaire,  dilatation  tubulaire  et  transformation 
protoplasmique  (lig.  33,  \  et  B)). 


B.  —  lvn  ne  <(  i\  vitro  »  dks  s  khi  ms  nkpiikotoxiqi  es 

Castaigne  et  Ualhery,  en  utilisant  une  technique  spéciale  (1),  arrivent 
à  comparer  les  eifels  in  vitro  sur  de  petits  cubes  de  rein  du  sérum  nor¬ 
mal  et  des  sérums  néphrotoxiques.  Leurs  expériences  aboutissent  aux 
résultats  sm\ ants  : 

Les  sérums  normaux  du  cobaye  et  du  lapin  ramenés  à  A  = — o°78 
ne  sont  pas  nocifs  in  vitro  pour  les  reins  de  lapin  et  de  cobaye. 

Nous  pouvons  opposer  à  cette  absence  de  pouvoir  nocif  des  sérums 
normaux,  les  altérations  manifestes  constatées  sur  les  coupes  des  frag¬ 
ments  de  rein  qui  ont  été  plongés  dans  un  sérum  rendu  expérimenta¬ 
lement  néphrotoxique.  On  discutait  encore  beaucoup  sur  l  existence  de 
cette  népbrotoxine  ;  les  uns  affirmaient,  les  autres  niaient  le  pouvoir 
néphrotoxique  de  ce  sérum,  nous  croyons  que  nos  expériences  in  vitro 
tranchent  (  iqo3-i()o5)  absolument  la  discussion  en  faveur  de  la  réalité 
de  ce  pouvoir  néphrotoxique. 

Masugi  (2)  utilisant  des  «  antisérums  ))  obtenus  en  injectant  au  lapin 
du  tissu  rénal  de  rat,  obtient  des  glomérulo-néphriles  typiques.  Ces 
expériences  ont  été  contrôlées  par  Hemprich  et  Arnold  Weiss.  Le  pro¬ 
cessus  comprend  deux  stades  :  une  congestion  su ix  ie  de  prolifération 
endothéliale,  une  exsudation  suivie  de  prolifération  de  l’endothélium 
glomérulaire  donnant  lieu  à  la  formation  de  corps  en  croissant.  Masugi 
aurait  pu  reproduire  avec  le  sérum  néphrotoxique  le  type  particulier 
de  néphrite  décrit  par  les  Allemands  sous  le  nom  de  glomérulo-néphrite 
diffuse.  Nous  renvoyons  le  lecteur  au  chapitre  des  néphrites  expérimen¬ 
tales  pour  tout  ce  qui  concerne  la  critique  de  cette  opinion  émise  par 
Fahr.  C  les  lésions  11e  sont  pas  spéciales  aux  sérums  néphrotoxiques 
(Masugi  et  Diberé). 

Kashiwabara  aurait  préparé  des  cytotoxines  agissant  spécifiquement 
sur  les  glomérules,  I  épithélium  glomérulaire  et  le  rc\ élément  épithélial. 

Il  obtiendrait  à  volonté  des  néplirotoxines  à  diliérents  effets,  suivant 
(pion  emploie  pour  la  production  du  sérum  néphrotoxique  1  injection 
de  la  substance  épithéliale  rénale  avec  l’appareil  vasculaire  glomérulaire 
ou  seulement  du  tissu  épithélial. 

(1)  Sein,  méd.,  a3  septembre  1903  ;  An-h.  inéd.  cxp.,  septembre  1903;  Thèse  Rathery, 

1 900. 

(2)  Klin.  Woch.,  iG  mars  1935,  I.  XIV,  n°  11,  p.  3"3  et  Zcnlralblctlt.  /.  In.  Med., 
11  mars  0)35,  t.  LVI,  n°  19,  p.  /|0. 
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I* ;i I i r  arrive  à  parler  d  une  gloméruloloxine  et  d  une  tubulotoxine.  Il 
nous  soi u I île  dillicile  d  admettre  une  spécificité  des  néphroloxines  aussi 
étroites  car  expérimentalenienl  nous  concevons  diflîcdement  l’injection 
à  1  animal  de  tissu  rénal  formé  par  les  seuls  lobules  ou  les  seuls  glomé- 
rulcs.  En  tous  cas,  Fahr  admet  non  seulement  I  existence,  mais  le  rôle 
très  important  des  néphrotoxines  en  pathologie  rénale. 

I  )es  recherches  de  \  crue  et  Oberlmg  viennent  également  apporter 
un  argument  important  en  faveur  des  néphrotoxincs.  t )n  a  étudie  depuis 
longtemps  I  action  des  sérums  evlologiques  sur  la  culture  des  tissus 
m  vitro.  Or  les  auteurs  précédents  ont  montré  le  rôle  cytologique  du 
sérum  do  lapin  traité  par  des  injections  de  tissu  rénal  ;  ils  constatent 
que  le  sérum  est  néphrotoxique  spécifiquement  pour  1  organe  et  pour 
l’espèce. 

Château  démontre  in  vitro  également  la  toxicité-  du  sérum  néphro¬ 
toxique.  Le  sérum  cyloloxique  n  inhibe  pas  seulement  la  croissance,  il 
détermine  au  niveau  des  cellules  sensibles  des  phénomènes  dégéné¬ 
ratifs  et  nécrotiques  ;  cette  action  se  produit  non  seulement  sur  les  cel¬ 
lules  parenchymateuses,  mais  sur  les  fibroblastes. 


CONC  IA'SIOMS 

Des  expériences  précédentes,  nous  pouvons  donc  émettre  les  conclu¬ 
sions  suivantes  : 

i°  IJ  injection  de  parenchyme  rénal  est  très  toxique  pour  l  animal  ; 

:>°  I  la  suite  de  cette  injection,  existe  dans  le  sérum,  des  animaux 
traités  une  néphrotoxine  ; 

3°  L’existence  de  cette  néphrotoxine  est  démontrée  : 

a)  In  vivo  :  i.  Par  les  troubles  constatés  che:  l'animal  injecté  avec 
ce  sérum  ( amaigrissement ,  convulsions,  mort); 

:i.  Par  la  constance  îles  lésions  histologiques  du  rein  des  animaux 
ainsi  traités  ; 

h)  In  vitro  :  Par  les  altérations  causées  par  ce  sérum  néphrotoxique 
sur  les  morceaux  de  reins  qui  y  sont  plongés  : 

4°  Cette  néphrotoxine  se  présente  sous  trois  formes  :  hetéroné phro- 
toxinc ,  isonéphrotoxine,  autoné phrotoxine . 


C.  —  LES  N  ÉP  H  RO  TOXINES  FABRIQUEES  SPONTANÉMENT 
DANS  L  ORGANISME  PAR  LE  REIN  MALADE 

Le  rein  expérimentalement  ou  spontanément  lésé  peut-il,  à  la  suite 
de  cette  altération,  sécréter  dans  l’organisme  même  une  néphrotoxine 
active  ;  on  pourrait  ainsi  expliquer  l’évolution  spontanée  et  progres¬ 
sive  des  lésions  au  cours  des  néphrites  (Hirsch  et  Maschke). 
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Pour  résoudre  relie  question  on  peut  procéder  de  deux  façons  : 

i°  Kn  cas  de  lésion  unilatérale  d  un  rem,  étudier  l’état  du  rem 
opposé  ; 

:>°  Prouver  1  existence  d  une  népliroloxine  dans  le  sérum  des  animaux 
atteints  de  lésion  rénale  uni  ou  bilatérale. 

i°  Lésions  unilatérales  du  rein.  Etat  du  rein  opposé.  - —  Celte  ques¬ 
tion  depuis  les  premiers  travaux  de  Castaigne  et  liai  lien  a  suscité  de 
nombreuses  controverses.  Castaigne  et  Halhcrv  provoipiaieut  chez  le 
lapin  et  le  chien  des  lésions  unilatérales  :  ligature  de  I  artère  rénale, 
ligature  en  masse  du  pédicule,  ligature  de  1  uretère,  pointes  de  feu, 
traumatismes  unilatéraux  (rupture  sous-capsulaire,  injection  de  grès 
stérilisé).  Tandis  que  la  néphrectomie  unilatérale  n  amenait  aucun  trou¬ 
ble  morbide  et  ne  déterminait  aucune  lésion  histologique  du  rein  res¬ 
tant.  toutes  les  autres  lésions  unilatérales  provoquaient  de  la  diminution 
de  poids,  de  1  albuminurie  et  une  certaine  mortalité. 

De  plus,  les  auteurs  en  suivant  les  animaux  parfois  pendant  plus  d  un 
an  et  en  examinant  le  rein  à  des  périodes  différentes  constataient  des 
lésions  très  nettes  du  rein  opposé  :  cvlolvse  protoplasmique  en  cas  de 
courte  survie,  lésions  chroniques  par  îlots  (atrophie  tubulaire,  dilata¬ 
tion  tubulaire  et  transformation  du  protoplasma).  Ces  auteurs  con¬ 
cluaient  que  la  lésion  d  un  seul  rein  retentit  sur  le  rein  du  coté 
opposé  (i). 

Ces  conclusions  sont  loin  d  avoir  été  admises  par  tous  les  auteurs. 

Bertensohn  (2),  après  de  nombreuses  recherches,  admet  « j ne  «  l'ani¬ 
mal  chez  lequel  on  a  lié  un  uretère  ne  peut  passer  pour  sain,  et  un  tel 
organisme  présente  un  état  identique  à  un  organisme  atteint  de  néphrite 
diffuse).  Ascoli  et  Figari  (3),  Anzilotti  (4)  arrivent  aux  mêmes  conclu¬ 
sions,  mais  ce  dernier  auteur  n  utilise  pour  la  fixation  du  rein  que  des 
méthodes  imparfaites,  il  note,  ce  qui  est  inexact,  des  lésions  du  rein 
opposé  en  cas  de  néphrectomie. 

Scott,  Walthard,  Jonnesco  ne  retrouvent  que  des  lésions  passagères, 
Walthard  admet  cependant  l’existence  des  néphrotoxmes  à  I  encontre 
de  Jonnesco.  Darré*  en  1907,  Loederich,  Château,  notent  des  lésions  du 
rein  opposé  à  la  ligature  urétérale. 

A  1  opposé  des  auteurs  précédents,  d  autres  ment  toute  altération  du 
rein  opposé  :  Alharran  et  Bernard,  Gosset,  Pearce,  Miss  Sheldon  Amos, 
Kawasoye,  Mangeais,  Berne-Lagarde,  Camossa  et  Verliac,  Rautenberg. 
Lichtenstein  et  Katz,  etc.  Pour  la  plupart  de  ces  auteurs,  1  existence 
de  I  ésions  dans  le  rem  opposé  provient  d’une  infection  sura|ontée  :  en 

(1)  Soc.  biol.,  21  décembre  iqoi  ;  —  Semaine  médicale,  20  août  1902;  —  Bull.  Soc. 
tnéd.  Ilôp.  Paris,  2G  décembre  1902;  —  Thèse  Paris,  igof). 

(2)  Boln.  Gaz.  Botk.,  1900,  nos  26  et  27. 

(3)  Berl.  klin.  Woch.,  juin  et  juillel  1902. 

O  Clinica  Moderna,  igo3. 
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cas  de  lésion  aseptique,  le  rein  opposé  serait  normal.  Nous  ne  saurions 
souscrire  à  celle  opinion  (voir  chapitre  :  Ligature  de  l’uretère). 

L'existence  de  lésions  du  rein  opposé  ne  fait  pas  de  doute,  à  notre 
avis.  La  seule  objection  de  valeur  résiderait  dans  l’existence  de  néphrite 
spontanée  du  rein  du  chien  existant  avant  l'acte  opératoire.  Ces  néphri- 


Fig.  33.  —  Preuves  experimentales  du  retentissement  des  lésions  d’un  rein  sur  l'autre 
(Casiaiom:  cl  Ratiikby).  Tubes  contournés  du  rein  d'un  lapin  dont  l'uretère  du  rein 
opposé  a  été  lié. 

A,  lésions  aiguës  ;  il  existe  sur  celle,  coupe  trois  tubes  à  peu  près  sains  et  trois  tubes 
présentant  des  lésions  de  cvlolyse  protoplasmique  au  second  degré;  —  li,  lésions 
elironiipies  :  sclérose  liés  accentuée  avec  dilatation  tubulaire,  aplatissement  de  l 'épi¬ 
thélium  et  disparition  de  la  bordure  en  brosse. 
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les  spontanées  exislcnt,  nous  avons  été  des  premiers  à  allirer  I  allen- 
lion  sur  elles.  Il  serait  cependant  anormal  <pie  ecs  néphriles  aïeul  Ion- 
jours  existe  chez  nos  animaux  opérés  de  lésions  unilatérales  alors  ci u  elles 
eussent  fait  constamment  défaut  en  cas  de  néphrectomie.  D  autre  part, 
le  nombre  des  animaux  expérimentés  (80  animaux)  permet  également 
d  exclure  en  partie  cette  hypothèse.  Lnlin  nous  avons  eu  le  soin,  pour 
répondre  à  celte  objection,  de  prélever  dans  certains  cas  un  pelil  cube 
de  rem  oppose  aux  lins  d  examen  histologique  lors  de  linlcrx  eut  ion  sur 
1  autre  rem,  a  lin  de  pouvoir  comparer  les  deux  nuages  (rein  avant  et 
après  1  intervention). 

Pour  nous,  les  phénomènes  qui  se  passent  en  cas  de  lésions  unilaté¬ 
rales  sont  dus  à  la  résorption  progressive  du  tissu  rénal  altéré.  Nous 
pouvions  apporter  un  argument  de  grande  valeur  à  celle  hvpothèse  par 
I  étude  du  sérum  des  animaux. 

2°  Propriétés  néphrotoxiques  du  sérum  des  animaux  atteints  de 
lésions  rénales  uni  ou  bilatérales.  —  Ce  pouvoir  néphrotoxique  peut 
être  étudié  de  deux  façons  :  in  vivo  et  in  vitro. 

A.  —  Ivri  de  «  ix  mx o  ))  des  séuums.  - —  On  injecte  aux  animaux  le 
sérum  d  autres  animaux  atteints  de  lésions  rénales. 

a)  Lésions  unilatérales.  —  Nefedieff,  le  premier,  étudia  le  sérum  des 
animaux  soumis  à  une  ligature  unilatérale  de  1  uretère,  il  obtint  des 
résultats  positifs;  le  pouvoir  néphrotoxique  «  paraît  augmenté  avec  le 
temps,  car  le  sérum  recueilli  G  semaines  après  la  ligature  était  plus 
toxique  «pie  celui  qui  a  été  pris  seulement  après  3  semaines  ». 

Ascoli  et  Figari  eurent  le  tort  d  identifier  les  constatations  faites  après 
la  ligature  unilatérale  de  1  uretère  et  la  néphrectomie  unilatérale.  A 
noire  avis,  ils  semblent  faire  confusion  dans  les  résultats  obtenus  et  leur 
travail  semble  plutôt  théorique  «pic  basé  sur  des  données  anatomiques 
sérieuses.  Vlbarran  et  Bernard  concluent  «pie  dans  un  de  leurs  cas,  le 
sang  possédait  des  propriétés  néphrotoxiques  certaines  et  «pie  dans  les 
autres  cas  ces  propriétés  étaient  milles  ;  mais,  en  réalité,  ils  constatent 
dans  ces  cas  des  lésions  de  cytolxse  en  îlots  auxquelles  ils  ont  le  tort 
de  n  attacher  aucune  importance. 

b)  Lésions  bilatérales .  —  Lindemann  (i)  constate  cpic  le  sérum  des 
chiens  qui  ont  eu  une  néphrite  à  la  smlc  de  I  introduction  dans  leur  sang 
de  chromate  de  potasse  ou  d’autres  poisons  rénaux,  exerce  une  très 
forte  action  néphrotoxique  sur  d’autres  chiens. 

Ralhery  (2)  reprend  les  expériences  de  Lindemann  ;  il  provoque  des 
lésions  de  néphrite  par  l’acide  chromiquo  et  constate  «pie  le  sérum  des 
animaux  ainsi  traités  est  doué  de  propriétés  néphrotoxâpics  \is-à-vis 
d  un  autre  animal. 

(1)  Centralbl.  f.  ail.  Pâlit.,  1900,  t.  XI,  |>.  3oS. 

Thèse  Paris,  1900. 
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IL  — ■  K'1’1  «  tnt  vitro  ».  —  a)  Lésions  unilatérales.  —  Castagne 

ol  Hatherv,  en  utilisant  une  technique  spéciale,  recherchent  l’action 
in  vitro  du  sérum  sur  le  rein  découpé  en  petits  cubes  ;  il  faut  avoir  soin 


Fi".  35.  —  Coupe  d’un  rein  normal  de  cobaye  dont  les  fragments  ont  séjourne 
1/2  heure  dans  du  sérum  néphrotoxique  de  lapin  traité  par  des  injections  de  rein 
de  cobaye;  le  point  cryoscopiquc  avait  été  amené  à  A  =  —  o°78. 

d  éliminer  1  action  osmonocive  et  ramener  le  sérum  à  A  = — o°~S.  Les 
auteurs  ont  comparé  le  sérum  de  lapins  néphreclomisés  et  celui  d’ani¬ 
maux  présentant  une  ligature  unilatérale  de  1  Uretère.  Le  premier  ne 
lèse  pas  le  rein,  le  deuxième,  au  contraire,  détermine  des  altérations 
histologiques  iorl  nettes. 
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rein  normal  de  fo  Ins  < I n  cobaye.  Les  Inlies  sonl  plongés  dans  nn  I isssll  embryonnaire 
1res  aliondanl  «pii  a  disparu  lors  de  la  naissance  à  lerme  ;  li,  rein  de  jeune  lapin 
dont  la  mère  avait  été  traitée  par  des  injections  rénales  pendanl  qu'elle  élail  pleine. 
Inlies  contournés  présenta  ni  des  lésions  de  cylolyse  prnloplasmiqne  du  degré, 
au  milieu  d’autres  tubes  paraissant  sains;  b,  rein  de  jeune  cobaye  donl  la  mère 
avait  élé  traitée  pendant  qu’elle  élail  pleine  par  des  injections  d’émulsion  rénale. 
Lésions  de  né  pl,  ii le  chronique. 

Tll.  I’HVSIOr.OGIK.  III  (2°  éd  ).  fil 


/■'.  HAT  II  ER) 


9O2 


Ij  )  Lésions  In  1 11 1  e  nil  es .  (les  iik'iucs  ailleurs  recherchent  les  pro¬ 

priétés  1  ié| >1 1  r< >1  « >x k 1 1  tes  du  sérum  <1  a  1 1 1 1 1 1  a  1 1  \  a I loi  1 1 1 s  de  néphrite  <•  \  1  »<"■- 
runenlale  :  néplii  de  mercurielle,  néphrite  par  I  acide  < •  1 1  ro  1 1 1 1  < p  1  e .  Ces 
sérums  lèsent  mamleslemenl  le  rein. 

Si  nu  p i< > \ 4 m p  1  e  des  lésions  de  néphrite  par  des  toxines  bactériennes 
(toxine  <  1 1  pl  1 1  < -ik  p  ne  )  on  constate  il  nue  part  ipie  la  toxine  diphtérique 
ne  lèse  pas  le  rein  111  vitro,  mais  <pie  le  sérum  des  animaux  traités  par 
la  toxine  diphtérique  et  présentant  une  néphrite  aiguë,  est  doué  de 
propriétés  lésionnelles  in  vitro  très  nettes  sur  le  rein. 

Comu.i  sioxs.  —  L  élude  in  vitro  du  sérum  des  animaux  atteints  de 
lésions  rénales  nous  montre  que  les  substances  pouvant  léser  le  rein 
peuvent  être  classées  en  trois  catégories  : 

1"  Substances  agissant  par  osmonoeivité  (YiCI,  par  exemple)  ; 

•>"  Substances  lésant  le  parcnclix me  rénal  une  lois  qu  elles  sont  intro¬ 
duites  dans  I  organisme  :  par  exemple,  toxine  diphtérique  ;  ne  jouissant 
pas  par  elles-mêmes  des  propriétés  néphrotoxiques  :  substances  indirec¬ 
tement  néphrotoxiques  : 

d°  Substances  douées  de  propriétés  néphrotoxi<iues  directes. 

<  lelle  étude  nous  montre  également  que  le  sérum  des  animaux  atteints 
de  lésions  rénales  est  doué  de  propriétés  directement  néphrotoxiques. 

3°  Des  néphrotoxines  en  pathologie  humaine.  Ces  données  experi¬ 
mentales  pement  être  transportées  en  clinique  humaine. 

Ce  sérum  d  un  homme  normal  n  est  pas  toxique  111  vitro  pour  le  rem 
de  lapin  ou  de  cobaye,  par  contre,  le  sérum  d  un  homme  atteint  de 
néphrite  est  toxique  in  vitro  pour  le  rein  de  lapin  ou  de  cobaye. 

Caslaigne  et  Halhery  concluent  que  les  néphrotoxines  existent  chez 
I  homme  comme  chez  I  animal  ;  elles  sont  douées  de  propriétés  nocive» 
vis-à-vis  des  tubes  contournés  du  rem.  I  11  rein  lésé  constitue  pour  son 
congénère  une  cause  d  altération. 

Cepoulre  (Lonijrès  d  Lvinn.  iqoN)  étudie  dans  un  rapport  d  ensemble 
le  retentissement  eu  clinique  humaine  d  un  rein  malade  sur  son  congé¬ 
nère  du  coté  opposé. 

4°  Lésions  héréditaires  du  rein.  itelamarre,  Moussu,  Céri,  Char¬ 
nu  (  1  )  déterminent  chez  des  lemelles  pleines  des  lésions  unilatérales  du 
rein,  ils  constatent  des  altérations  du  rein  des  nouveau-nés. 

Caslaigne  et  Ihitherx  ont  repris  sxslémahquemenl  ces  expériences  en 
recherchant  d  une  part  létal  des  rems  des  nouveau-nés,  d  autre  part, 
les  propriétés  néphrotoxiques  des  liquides  amniotiques.  Ils  concluent 
que  1  injection  de  parcnclix  me  rénal  et  de  sérum  hétéronéphrotoxique 
à  la  mère,  la  lésion  unilatérale  d'un  rein  (ligature  de  la  veine  rénale  q 
la  néphrite  chronique  chez  la  mère  sont  causes  chez  les  descendants 


(1)  1  liai.  Sciences,  21  juillet  1902. 
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de  lésions  (lu  1 1 1 lie  contourne  :  ce  sont  surtout  des  lésions  aiguës  pen- 
daul  la  vie  mlra-uterine  ;  apres  la  naissance,  ces  altérations  se  mani- 
testent  par  des  lésions  chroniques  délinitives,  parcellaires  et  même  des 
lésions  aiguës  surajoutées  en  cas  <1  intoxication  massive  de  la  mère 
dig-  oh,  A.  H.  C).  La  constatation  de  lésions  chroniques  chez  des 
animaux  aussi  jeunes  peut  surprendre  au  premier  abord  ;  mais  on  peut 
laire  la  meme  observation  chez  des  reins  de  nouveau-nés  humains. 

L  étude  des  reins  de  fœtus 
la  naissance,  dont  la  nu' 

Rathery  a  édifier  le  rôle  en  pathologie  humaine  de  la  débilité  rénale 
héréditaire. 
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dus  ou  d  entants  morts  immédiatement  après 
Te  était  néphritique,  a  conduit  Gastaigne  et 
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GLYCOSURIES  SANS  HYPERGLYCÉMIE 


(  )n  a  déri  il  l«»ule  1 1 ! i c  .série  de  glycosuries  sans  li\ perglycémie.  (liiez 
le  lapin.  Bock  et  llolïmann  la  nolenl  après  I  ni|eelion  intraveineuse  de 
grandes  ipianlilés  de  solulions  salines  ;  eerlanis  ailleurs  adinellenl  < p i c 
chez  le  lapin  loule  diurèse  abondante  s  aeeoinpagne  de  glycosurie,  mais 
I  (dal  du  sang  dans  ces  cas  a  élé  insuffisamment  étudié. 

Le  nitrate  cl  1  aeétale  de  sodium  (Külz)  en  injection  intraveineuse 
chez  le  lapin  produisent  le  meme  effet  ;  celle  glycosurie  serait  arrêtée 
par  I  injection  de  sels  de  chaux. 

Même  effet  pour  I Ig,  chrome,  uranium  (Brull,  (loin père,  Weckers), 
cl  moins  fréquemment  pour  la  eanlharidine  ;  on  décrit  dans  ces  cas 
parfois  de  I  hyperglycémie,  mais  celle-ci  est  très  inconstante  (Pollaek, 
Frank,  Konschegg)  ;  la  glycosurie  est  toujours  faillie,  o,5  à  i  o/o  (Rieli- 
ler)  ;  elle  est  plus  fréquente  en  cas  d  empoisonnement  léger  (Riehter). 
L  urane  provoipic  presque  constamment  de  la  glycosurie,  tandis  que, 
a\ec  le  ehromale  de  K,  le  sublimé,  certains  sels  d’or,  le  véronal,  la 
glycosurie  esl  liés  inconstante. 

(  ) 1 1  a  beaucoup  discuté  le  mécanisme  de  ces  glycosuries  ;  les  uns 
admettent  que  la  diurèse  empêche  la  réabsorplion  du  sucre  qui  doit  se 
faire  normalement  par  les  lubes,  les  autres  que  les  substances  précé¬ 
dentes  agissent  sur  la  perméabilité  glomérulaire  d  une  façon  élective, 
les  autres  enfin  que  les  cellules  tubulaires  voient,  leur  seuil  d’activité 
s  abaisser  en  ce  qui  concerne  le  glucose,  en  sorte  que  les  substances 
précédentes  permellenl  au\  cellules  rénales  d’extraire  le  sucre  du  sang, 
alors  qu  il  est  à  un  taux  normal. 

Fn  d  autres  lermes,  on  admet  que  le  seuil  du  glucose  s’ ahaisse,  mais 
la  raison  d’être  de  cel  abaissement  reste  très  discutée  du  fait  qu  on 
ignore  en  réalilé  ce  (pie  e  est  que  le  seuil  et  quels  sont  les  facteurs  qui 
agissent  sur  sa  réglementation. 
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La  glycosurie  plilorizosidi<| ne  a  clé  de  l»ea iicoup  la  plus  étudiée  de  ces 
glycosuries  sans  hyperglycémie. 

Glycosurie  phlorizosidique.  —  Von  Mcring  découvril  que  l'ingestion 
ou  I  injection  sous-cutanée  de  pldori/ine  (ou  pldorizoside)  délenuinail 
chez  les  animaux  une  glycosurie  marquée,  sans  qu'il  existât,  une  aug¬ 
mentation  du  sucre  sanguin,  dette  absence  d’hyperglycémie  a  été  con¬ 
testée  j>ar  quelques-uns,  on  doit  admettre  que  l'augmentation  du  sucre 
sanguin,  si  elle  se  produit,  est  insignifiante  (doolen,  Pavy,  Lépine  et 
I L >11 1  iid  ),  parfois  meme  le  taux  du  sucre  sanguin  est  abaissé  (Lépine, 
\ehard  et  l)elamarcl  ;  chez  le  eluen  I  hypoglycémie  est  fréquente, 
rischler  a  insiste  sur  celle  hypoglycémie  phlorizosidique,  déjà  signalée 
en  i8q:>  par  Mmkowski. 

h-  Hat bery  et  M"1  Laurenl-I )ebienne  et  Koiirilsky  (i)  ont  montré 
que  la  glycémie  artérielle  était  tantôt  normale,  tantôt  légèrement  éle- 
\ee  :  i  ,3  i-i  ,  I  »,  tantôt  au-dessous  d(“  la  normale  :  0,70-0,87.  Ils  ont 
montre  ipi  il  s  agissait  souvent  de  pldorizoside  de  provenances  différen¬ 
tes  ;  il  est  possible  qu  il  s’agisse  là  d  impuretés  ;  en  tous  cas  ces  varia¬ 
tions  m;  semblent  pas  influer  le  taux  de  glycosurie. 

Les  dillerenlcs  especes  animales  ne  sont  pas  ('gaiement  sensibles  à  la 
pldorizoside  :  le  chien  est  plus  sensible  que  le  lapin  et  I  homme  plus  que 
le  chien.  11  faut  1  centigramme  de  phlorizine  par  kilogramme  d'animal 
pom  déterminer  de  la  glycosurie  chez  le  chien  ;  chez  I  homme  une  dose 
de  1  /:>  centigramme  est  suffisante. 

Le  taux  de  la  glycosurie  n  est  pas  exactement  proportionnel  à  la 
quantité  injectée,  les  auteurs  ne  sont  pas  ici  d  accord,  il  semble  qu'à 
partir  d  une  certaine  dose,  on  n  obtient  pas  d’augmcnlatinn  de  ia  gly¬ 
cosurie;  (ihabamer  et  Sa  avec  Ambard  disent  que  dans  ces  cas  la 
phlorizine  a  annihile  le  seuil  du  glucose.  Q"  and  on  répète  les  injecl ions 
a  quelques  jours  d  intervalle,  la  glycosurie  de  celle  seconde  injection 
serait  plus  forte  (Goolen). 

Simili,  par  contre,  estime  (pie  si  on  lait  immédiatement  une  deuxième 
et  massive  injection  de  phlorizine,  011  n  augmente  pas  I  excrétion  de  glu¬ 
cose  au-dessus  du  taux  obtenu  par  la  première  dose. 

I)e  plus,  les  doses  employées  jouent  un  rôle  au  point  de  vue  des  autres 
phénomènes  constatés,  par  exemple  l'élimination  de  I  acide  phospho- 
nque,  1res  accrue  avec  de  fortes  doses,  est  diminuée  avec  de  petites 
1  Lépine  et  Mallet). 

La  voie  <1  introduction  de  la  phlorizine  a  une  grosse  importance. 

L  ingestion  donne  des  résultats  inconstants,  il  faut  utiliser  de  fortes 
doses,  car  dans  I  intestin  la  phlorizine  se  dédouble  et  la  phlorélme  0 1 1 1  - 1 
lorince  est  moins  active.  L  injection  soiis-cutnncc  donne  de  bien  meil¬ 
leurs  résultats. 

La  duree  d  action  de  la  phlorizine  serait  de  ~  heures  pour  le  lapin 


(1)  S  or.  Biol. ,  iq3i,  I  C.lll,  p  /|  7  .i . 
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(Lusk  ),  de  7  heures  pour  le  chien,  lorsque  la  phlorizine  est  dissoute 
dans  les  alcalis  ;  quand  on  la  suspend  dans  l'huile  (Cullen)  l’effet  pour¬ 
rait  se  prolonger  pendant  7  jours. 

Lusk,  pour  obtenir  chez  l’animal  une  glycosurie  constante  et  un  effet 
constant,  injecte  trois  fois  par  jour  la  phlorizine  dissoute  dans  une  solu¬ 
tion  carbonalée  :  le  dose  serait  de  1  gramme  chez  le  lapin  et  le  chat, 
de  2  grammes  chez  le  chien  de  taille  moyenne. 

Taux  du  glucose  et  composition  des  urines.  —  Le  taux  du  sucre 
excrété  suit  une  courbe  parabolique  ;  le  maximum  de  la  polyurie  est 
atteint  plus  rapidement  que  celui  de  la  teneur  de  I  urine  en  sucre. 

Le  sucre  urinaire  varie  de  3  à  10  ou  10  0/0  pour  Cushnv.  fies 
fortes  glycosuries  ont  été  rarement  signalées  ;  la  concentration  urinaire 
peut  s’élever  à  100  fois  celle  du  plasma  sanguin. 

Chez  le  chien  de  mer,  le  chien  et  I  homme,  llomer  \\  .  Smith, 
Joliffe,  Clark  et  Smith,  Shannon  et  Smith  ont  étudié  1  action  comparée 
du  phlorizoside  (1  1  sur  l’excrétion  du  xylose,  du  surrose,  du  raïfinose,  du 
glucose  et  de  la  créatinine.  Afin  d’éviter  des  redites  nous  étudierons 
ces  expériences  en  discutant  le  mécanisme  de  la  glycosurie  phlorizosi- 
dique  (2). 

Le  volume  des  urines  est  augmenté,  mais  la  diurèse  est  légère. 

La  quantité  totale  des  chlorures  éliminés  reste  d'une  façon  générale 
inchangée,  le  pourcentage  s  abaisse  (Lœwi).  Huschaupt,  Cushnv,  chez 
le  lapin,  notent  une  légère  augmentation  de  la  quantité  totale  et  du 
pourcentage  des  chlorures  ;  Lépine  et  Mallet  ont  fait  la  même  consta¬ 
tation  chez  le  chien  ;  Biberfeld  observe  au  contraire  une  diminution  de 
la  quantité  totale  des  chlorures. 

L’urée,  l’azote  total  (parfois  on  constate  une  baisse  de  l’urée),  11e 
sont  pas  modifiés.  Lépine  constate  cependant  une  élévation  du  taux  de 
I  urée,  mais  si  011  prolonge  les  injections,  les  troubles  du  métabolisme 
général  résultant  de  l’excrétion  de  sucre,  déterminent  une  augmenta¬ 
tion  de  l’excrétion  azotée  et  les  modifications  urinaires  qu  011  retrouve 
dans  le  jeûne  hydrocarboné  (Cushny). 

Lépine,  Bendix,  Astolfom  constatent  dans  ces  cas  une  augmentation 
considérable  de  l’excrétion  azotée,  de  l’acide  phosphorique,  une  dimi¬ 
nution  de  l’acide  oxalique.  Le  taux  de  la  substance  injectée  joue  ici 
probablement  un  rôle. 

White  et  Monaghan,  Pitts  estiment  (pie  la  phlorizine  provoque  une 


(1)  Sans  phlorizine,  l’excrétion  de  créatinine  dépasse  normalement  de  beaucoup 
l 'excrétion  de  xylose  ou  de  sucrose,  surtout  chez  le  chien  de  mer;  chez  ce  dernier, 
après  la  phlorizine,  elle  s 'abaisse  presque  au  niveau  des  autres  substances  (Marshall 
et  (  1  r.a fllin-Shannon  : . 

(•>)  ('.liez  le  chien  de  mer,  Squalus  acnnlhiis,  il  n'\  a  pas  d’excrétion  d'urée  en  cas 
de  sécrétion  normale,  comme  chez  les  Klasmohranehcs. 
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perturbation  inexpliquée  de  I  excrétion  des  phosphates  inorganiques  ; 
(  (>lle-ci  s  élèverait  en  même  temps  que  le  taux  des  phosphates  plasma¬ 
tiques.  l'in  réalilê-  les  phénomènes  seraient  plus  complexes. 

Lambreehls  a  montre  «pi  il  \  a  d  abord  mie  chute  très  toile,  sinon 
une  suppression  complète  de  I  excrétion  du  phosphate,  pins  ensuite 
I  excrétion  réapparaît  en  même  temps  que  la  phosphatémie  s  élève 
L.  Brull). 

K ran se  et  (îramer,  (lalhearl  et  lavlor,  VVoll,  Benediel  et  Osterherg 
signalent  une  abondante  excrétion  de  créalme. 

( Ihahamer  et  Morcno  (  i  )  ne  notent  pas  de  modification  de  la  sécrétion 
uréiqtie  ;  le  seuil  des  chlorures  ne  s  abaisserait  pas. 

<  >n  peut  donc  admettre  «pie,  d  une  laçon  generale,  la  phlorizme 
détermine  une  série  de  modifications  urinaires,  la  plus  connue  est  la 
i}l\cosurie  avec  une  augmentation  légère  de  la  diurèse. 

Effets  de  la  diurèse  sur  la  glycosurie.  On  a  cherché  à  étudier  les 
effets  de  la  diurèse  provoquée  sur  la  glveostine. 

i"  ()n  provoque  lu  diurèse,  chez  un  sujet  prcscu tau I  de  lu  (jlycosu rie 
pli  lorizitjue. 

Weber  estime  «pie  le  sucre  total  excrété  est  augmenté. 

knopf  et  Lœvvi,  \eubauer  n  admettent  aucune  modification,  bien 
que  de  leurs  expériences  on  puisse  conclure  à  une  très  légère  augmen¬ 
tation  du  sucre. 

Les  augmentations  relèveraient  très  probablement  pour  Cushnv  de 
modifications  de  la  glveéime,  mais  le  lait  n  a  été  m  confirmé,  ni  infirmé. 

•>"  (lu  injecte  de  lu  plilurizine  ù  un  sujet  en  état  de  polyurie  expé¬ 
rimentale. 

Spiro  et  \ ogl  utilisent  comme  diurétique  les  injections  intraveineuses 
de  glucose  :  la  phlorizme  provoque  une  élévation  de  la  concentration 
du  sucre  urinaire,  les  urines  diminuent  de  quantité.  Ils  constatent  la 
même  réduction  du  volume  urinaire  lorsque  la  polyurie  a  etc  provoquée 
par  des  injections  de  chlorure  de  sodium,  (tes  mêmes  auteurs  préten¬ 
dent  (pie  si  on  utilise  le  sucre  de  canne,  I  injection  de  phlorizme  aug¬ 
mente  I  excrétion  du  sucre  de  canne  et  on  ne  constaterait  pas  de  glucose 
dans  I  urine.  Le  fait  paraît  tellement  anormal  «pi  il  mériterait  confir¬ 
mât  ion . 

Substances  empêchantes  et  favorisantes.  —  Frouin,  Castriota  admet¬ 
tent  que  le  bleu  de  mélhvlène  empêche  la  glycosurie,  \chard,  Dela- 
m are,  lîalberv  n  ont  pas  constaté  cet  ellet. 

Ferranmi  estime  «pie  1  atropine  gêne  la  glvcosurie  phlorizique, 
l>acr  et  liliuii  tout  la  même  constatation  avec  I  acide  glutamique  chez  le 
chien  et  W  ilenko  et  (laslriola  chez  le  lapin. 

Ihilherv  lait  remarquer  que  I  acide  glutamique  détermine  do  I  alhu- 


(i)  Suc.  biol.,  5  avril  iyi3. 
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in  1 11  u ne  avec  ohgurie  el  parlois  inrme  de  I  amine,  en  sorte  que  la  lésion 
renale  peu I  exjdiquer  I  absence  de  glycosurie  | >1 1  lorizique . 

Les  extraits  thyroïdien,  parai  hyroïdion,  liépaliipic,  salivaire,  nerveux, 
enl laveraient  la  glycosurie  phlon/iipie,  I  adrénaline  paraît  sans 
mil  tien  ce. 

Le  nitrate  d  urane  dilermme  comme  la  pldorizine  une  glvcosurie  sans 
li\ perglx ( cime  mais  son  action  est  plus  énergupie  ;  cela  tiendrait.,  pour 
Weoks,  à  ce  (|ii(‘  la  pldorizine  se  concentre  très  rapidement,  dans  le 
rem . 

Le  jeûne  (  Mmkowski  )  11  empêche  pas  la  glvcosurie  phlorizique,  la 
réserve  de  glycogène  parait  donc  indépendante  de  la  glycosurie  plilori- 
znpie  1  1  I  ;  I  ingestion  d  amylacés  n  a ugnienlerait,  pas  la  glvcosurie. 

La  glycosurie  augmente  avec  I  ingestion  d  acides  animés  et  d’aspara¬ 
gine. 

L  ablation  du  pancréas  n  empêche  pas  la  production  de  glycosurie 
phloriziipie  (Mmkowski,  Iledon).  Lépuie  note  une  exagération  de  la 
glycosurie,  mais  dans  le  sang  c  est  une  diminution  de  I  hyperglycémie 
(Lépuie  el  Mmkowski);  en  cas  d  anurie  il  y  a  suppression  complété 
de  I  liyperg  I  v  eém  le  (Il  edi  ni  ). 

Ilellin  el  Spiro,  Sclilayer  ont  montré  tpic  dans  la  néphrite  eant.ha- 
ridienne  expérimentale  la  phlonzme  ne  produisait  plus  de  glycosurie. 

Recherches  expérimentales  concernant  le  mécanisme  de  la  glyco¬ 
surie  phlorizique.  La  glycosurie  phlorizique  est  un  acte  rénal.  Le 
l'ail  est  admis  par  tous  aipourd  11  1 1 1 . 

Ziiulz  a  l'ail  à  ce  sii|cl  une  expérience  très  démonstrative  :  d  place  une 
canule  dans  chaque  uretère  (I  un  chien,  puis  il  injecte  de  la  pldorizine 
dans  I  artère  rénale  d  un  coté.  Le  sucre  apparaît  dans  I  urine  au  bout 
de  quelques  minutes  de  ce  côté  seulement,  ce  n  est  que  plus  tard  que 
I  autre  rem  sécrète  < I u  sucre,  (lotie  expérience  a  été  confirmée  par 
Lépuie,  Pavy,  Mrodie,  S 1  a  u .  Xiinlz  constate  que  pendant  la  glycosurie, 
le  sang  de  la  veine  rénale  est  plus  riche  en  sucre  que  le  sang  artériel. 
Levene,  Ihedl  cl  Kohscli  lonl  la  même  observation  ;  Lépuie,  d  heures 
après  I  injection  de  pldorizine,  note  une  augmentation  de  sucre  dans 
les  veines  rénales  par  rapport  au  sang  artériel  el  |»ar  rapport  au  sang 
des  venies  sus-hépatiques.  Les  clnflres  de  Lépuie  n  entraînent  jias  la 
conviction,  car  les  différences  constatées  sont  vraiment  bien  faibles. 
\asb  trouve  au  contraire  que  le  sang  de  la  veine  rénale  est  moins  riche 
en  sucre  que  le  sang  de  I  artère.  De  Hcor  el  \ernev,  utilisant  la  |>orlu- 
sioii  «  cu‘iir-|)oumons  »,  constatent  que  le  sucre  sécrété  par  le  rem  est 
proportionnel  à  la  jierle  de  sucre  dans  le  sang  jierlusé. 

hrull  cl  (lonqière  (îip'îi),  se  servant  de  I  anastomose  du  rem  au  cou, 
molliront 

(1)  I  !<•!  !•■  ,  1 1  li  111  i;i  I  ion  nsi  Iroji  iilisnluc  car  on  suil  i|iii“  souvent  durant  1<‘  jeune,  le 
g* I y  1  o g- 0 1  n •  du  foie  persiste  ou  en  tout  cas  ne  disparaît  qn’incoinplMeineiit. 
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i°  One  les  reins  provenant  <1  un  animal  phloriziné  mis  au  cou  <1  un 
animal  normal  ne  donnent  pas  des  urines  glvcosuriuiies  ; 

:>°  Duc  les  reins  normaux  mis  an  eou  d  un  animal  phloriziné  four¬ 
nissent  des  urines  glvcosumpies  ;  il  faut  doue  mi  il  y  ail  de  la  plilori- 
zine  dans  le  sang  ipu  irrigue  le  rem. 

II.  \\  eekers  insiste  sur  ee  lait  «pie  le  pldnrizoside  apporte  par  I  «  *  sang, 
amène  très  rapidement,  au  niveau  du  rem  une  modilieal.ion  dont  la  con- 
séipienee  est  la  glxeosurie.  I  )ès  nue  le  toxupie  disparaît,  du  sang,  le 
rem  reprend  son  fonctionnement  normal.  Dans  la  glveosurie  par  I  urane 
il  en  est  tout  autrement,  (voir  Néphrite  uraimpie). 

La  phloriziné  peut  abolir  entièrement  le  seuil  sans  entraver  la  diu¬ 
rèse.  Malgré  I  hypoglveémie  provoquée  par  I  insuline,  I  injection  de 
phloriziné  élève  eonsidérahlemenl  la  glveosurie. 

lhedl  et  kohseli  ont  noté  rpie  le  sang  des  venues  sus-hépal itpies  était, 
plus  riche  en  sucre  < j  110  normalement. 

Nous  avons  vu  une  I  hyperglycémie  était  absente  ou  à  peine  mar<iuée. 

De  nombreuses  recherches  ont  été  effectuées  pour  donner  une  expli¬ 
cation  du  phénomène  et  localiser  le  siège  de  la  sécrétion  du  sucre. 

i°  On  a  tout  d  abord  étudié  te  travail  du  rein  en  Idoe. 

Lépine  et  Mallet  ne  notent  aucune  augmentai  ion  de  l'élimination  du 
trisulfonale  de  rosamlme. 

Barcroft  et  Brodie  signalent  une  augmentation  dans  la  consommation 
d  oxygène. 

■<<’  (  )n  a  recherché  lis  inudijieatinns  hisltdoifinnes  au  niveau  du  rein. 

(liiez  des  chiens  traités  pendant  ipielipies  jours  par  de  la  phloriziné, 
l  iambusli  et  Nesli,  kossa ,  Scelig  tromenl  une  nécrose  des  tubes  con¬ 
tournés,  Pohcard  et  (îaiiner  (  1  1  notent  à  la  suite  d  injections  de  fortes 
doses  de  phlorizmc  au  rat  1  \/->.  cent  1 1  n «'•  I ri‘  cube  solution  saturée  dans 
I  eau  distillée)  de  la  dégénérescence  vitreuse  des  seuls  tubes  contournés 
par  îlots  circonscrits  sans  lésion  glomérulaire.  (  loolen  ne  constate 
aucune  albuminurie,  kossa  chez  les  lapins  décrit  une  altération  des 
cellules  tubulaires  et  de  1  albuminurie. 

Lazarus  injecte  pendant  .!  mois  à  des  cobaves  de  la  phloriziné  cl  pen¬ 
dant  (S  mois  leur  fait  ingérer  1  gramme  de  celle  substance;  il  aurait 
constaté  de  la  nécrose  vasculaire  et  une  h\ péri  1  opine  des  îlots  de  Lan¬ 
gerhans  pancréati(|ues. 

d"  <  Pi  n  tenté  de  localiser  la  production  du  sucre  en  comparant  res¬ 
pectivement  la  teneur  en  ijlueose  îles  substances  corticales  et  médul¬ 
laires. 

Seehg  trouve  des  cristaux  de  pliénv  Iglucos azone  principalement  dans 
le  tissu  interstitiel  inlerl ubulaire  ;  d  en  note  ijiielipies-uns  dans  la  cap¬ 
sule  et  n  en  retrouve  aucun  dans  les  tubes. 

Nishi  note  ipie  tandis  <pie,  chez  les  animaux  normaux,  la  médullaire 
ne  renferme  pas  de  sucre,  elle  en  contient  après  les  injections  de  plilori 


fn  Sor.  hiol.,  1  F»  juin  11107. 


F.  HAT  II  Eli) 


97° 


zinc  avec  un  plus  forl  pourcentage  tpie  le  cortex,  dette  constatai  ion  n’a 
•  pic  peu  de  valeur,  car  celte  élevalion  du  taux  du  sucre  peul  provenir 
de  la  présence  de  sucre  dans  I  urine  renfermée  dans  les  tubes. 

V  On  a  eludié  les  rapports  entre  la  glycosurie  fihlorizigue  cl  les 
modifications  de  In  circulation  rénale. 

On  constate  une  légère  chute  de  la  pression  sanguine  et  une  diminu¬ 
tion  légère  du  volume  du  rem  par  vaso-constrielion  ;  mais  cet  effet  est 
transitoire  et  semble  résulter  d  une  action  purement  mécanique  de  I  in¬ 
jection.  Pavy,  Brodie  et  Siau  ni*  constatent  aucune  augmentation  de 
volume  d  u  rem . 

Sclnv  arz,  Barcroll  et  Brodie  n  observent  aucune  augmentation  du 
débit  sanguin. 

(  >n  peut  donc  conclure  <pie  la  glycosurie  pbloriziipie  est  indépendante 
des  modifications  de  la  circulation  rénale. 

b"  (  > 1 1  a  cherché  les  effets  de  l'ohsl  ruelion  de  l  uretère. 

Schwarz,  Brodie  et  Cullis  trouvent  que  dans  les  urines  du  côté 
obstrué,  le  sucre  s  élève  en  quantité-  globale  et  eu  pourcentage. 

Allard  trouvait  chez  I  homme  dans  ces  mêmes  circonstances  que  le 
pourcentage  du  sucre  était  augmenté,  bien  que  sa  quantité  globale  fût 
légèrement  diminuée  ;  le  volume  de  1  urine  et  le  pourcentage  des  chlo¬ 
rures  étaient  également  diminués. 

Lépme  et  Boulud  injectent  de  la  phlorizine  dans  un  des  uretères,  le 
rem  ainsi  traité  laisse  passer  moins  de  sucre  ;  cela  tiendrait  à  des  trou¬ 
bles  provoqués  dans  le  rein  par  celle  injection. 

(uislinv  fait  remarquer  que  le  glvcose  se  comporte  alors  de  la  même 
façon  < j ne  I  urée  qui,  normalement,  ne  peut  être  résorbée  par  les  tubes 
rénaux . 

Silvestrim  et  Nesli  constatent  une  légère  hyperglycémie  chez  le  lapin 
quand  on  a  lié-  les  deux  uretères  ou  pratiqué-  la  néphrectomie  avant  I  in¬ 
jection  de  plilori/.ine.  Si  dans  ce  dernier  cas  on  injectait  des  extraits  de 
rein  après  I  injection  de  la  phlorizine  I  hyperglycémie  ne  se  produisait 
pas. 

(i°  On  a  utilisé  le  rein  de  grenouille,  /mur  chercher  à  localiser  le  heu 
de  la  sécrétion. 

Bainbridge  et  Beddard,  Cushnv,  après  ligature  de  1  artère  rénale 
(suppression  du  glomérulc),  constatent  que  I  injection  de  phlorizine 
dans  le  sac  lymphatique  produit  une  excrétion  d  un  corps  réducteur. 
Nosberg  lit  des  constatations  analogues,  ruais  ses  expériences  manquent 
de  précision. 

Bainbridge  et  Beddard,  Cusliny,  en  ligaturant  I  artère  rénale  n  cm  pè¬ 
chent  pas  la  circulai  ion  lymphatique  et  il  peul  si*  faire  que  I  action  glo¬ 
mérulaire  ne  soit  pas  totalement  exclue. 

Bcrranmi  en  liant  la  veine  porte  rénale  empêche  la  glycosurie. 

(lulli^  en  perfusant  avec  la  solution  de  Butger  renlermanl  o,  i  o/o 
de  phlorizine  à  travers  la  veine  porte  rénale  observa  de  la  glycosurie  : 
l'addition  de  glucose  augmente  notablement  I  action  de  la  |>hlorizme. 
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Ces  expériences  perdent  (le  leur  \;dmr  du  fini  des  concentrations  irop 
hautes  employées  par  Cullis  ;  les  cellules  rénales  seraient  altérées  (Bain- 
bridge  et  Beddard). 

~°  La  section  des  nerjs  rénaux  n' empêche  pas  la  </ lyeosurie . 

8°  La  néphrite  provoquée  par  le  ch  tomate,  I  (théine,  ou  la  canthan- 
dine  empêche  la  qlycosurie  phlorizique  (Sehabad,  Bieliler,  Weherg)  si 
la  lésion  est  suffisamment  intense  ;  si  llellm  et  Spiro  n  obtiennent  pas 
le  même  résultat  avec  le  chromate  et  I  aloïne,  cela  provient  très  proba¬ 
blement  à  ce  (pie  les  lésions  rénales  étaient  peu  marquées. 

Baer  et  Blum,  avec  une  série  d  acides  organiques  hibasiques,  Lnder- 
lull,  avec  1  acide  tarlrique  empêchaient  la  glycosurie  phlorizique,  très 
probablement  par  un  mécanisme  analogue. 

Il  résulte  de  ces  faits  qu  une  lésion  rénale  empêche  la  glycosurie  plilo- 
ri/.ique  ;  aussi  a-t-on  proposé  d  utiliser  la  recherche  de  la  glycosurie 
phlorizique  chez  1  homme  pour  apprécier  la  valeur  fonctionnelle  des 
rems  (Klemperer,  Achard,  Delamare,  Casper  et  Bichler,  Benner). 

()°  La  glycosurie  phlorizique  n  entraîne  pas  d  insuffisance  qlycoly- 
tique  (Achard,  Desbouis),  car  elle  n’empêche  pas  I  augmentation 
d  excrétion  de  CO2  pulmonaire  après  I  injection  de  glucose. 

Lépine  avec  Boulud  admet  que  la  glycolyse  in  vitro  est  augmentée. 
Il  n’v  a  pas  exagération  de  I  hyperglycémie  provoquée. 

i o°  Le  rôle  du  foie  a  été  étudié  par  plusieurs  auteurs.  Paulesco 
constate  que  la  phlorizme  ne  diminue  pas  le  pouvoir  de  fixation  du 
glycogène  dans  le  foie  et  les  muscles  (comme  il  l’a  observé  dans  le 
diabète  pancréatique  expérimental  i.  ,1.  Teissier  et  liehatlii  ont  pensé  que 
le  foie  intervenait  dans  le  phénomène  de  la  glycosurie  phlori/upie,  car  on 
pe 1 1 1  faire  réapparaître  la  glycosurie  phlorizique  absente  en  cas  de 
lésion  rénale,  par  1  injection  de  5  centigrammes  de  glycogène.  Ils  en 
concluent  que  la  signification  clinique  de  la  glycosurie  phlorizique  est 
bien  plus  d  ordre  hépatique  que  rénal.  Lépine  répond  qu  on  peut  pro¬ 
voquer  de  la  glycosurie  par  injection  d’une  forte  dose  de  glycogène  et 
cela  indépendamment  de  I  état  du  foie  ;  de  plus,  la  section  de  la  moelle 
entre  la  cinquième  cervicale  et  l’une  des  premières  dorsales  (pu  inhibe 
le  foie  n’empêche  pas  la  glycosurie  phlorizique  ;  enfin  Tliiel  a  observé 
la  glycosurie  phlorizique  chez  des  oies  privées  de  foie. 

Alexandresco,  Dcrsca,  (Üocalten,  Popovici,  Lupa  dénient  tout  rôle 
au  foie  dans  la  glycosurie  phlorizique. 

Rosenfeld  a  noté  sous  l  influence  de  la  phlorizme  des  variations  des 
quantités  absolues  des  graisses  dans  le  foie. 

La  bile  du  chien  phloriziné  ne  renferme  pas  de  sucre  (Brauer). 

Les  travaux  de  Fiseliler  sur  la  qlycosurie  phlorizique  sont  d’une 
un  portance  capitale.  Tl  a  montre  que  la  phlorizme  amène  ((  la  dispari 
lion  totale  de  la  réserve  glycogénique  des  muscles  et  du  foie  )),  la  gl\cé- 
iriie  tombe  à  des  chiffres  très  bas.  Le  chien  à  jeun  traité  par  la  phloriziné 
surtout  s’il  est  atteint  de  fistule  d  Lck  présente  des  troubles  convulsifs 
avec  hypoglycémie  ;  on  pourrait  même  obtenir  la  disparition  complète 
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du  sucre  sanguin.  Fiscliler  a  décrit  le  premier  ce  syndrome  sous  le  nom 
(I  intoxication  (jlycopnvc  ;  celle-ci  «  serait  analogue  aux  accidents  post- 
msulini(|ues  que  Banlmg  cl  Lest  découvrirent  plus  tard  ». 

<  >n  constate  au  niveau  du  l'oie  des  trouilles  du  métabolisme  des  albu¬ 
mines  et  des  graisses  secondaires  à  la  disparition  du  glycogène  (augmen¬ 
tation  des  échanges  azotés,  acidose,  etc.). 

Puilhery,  Kourilskv,  M  S.  (iibertet  \lm0  Laiirenl-I  >ebienne  et  de  Tra¬ 
verse  au  cours  de  longues  recherches  (  i  ),  ont  lait  une  série  de  consta¬ 
tai  ions  concernant  I  action  de  la  plilorizine  sur  le  <ilyco<fcnc  du  fine  avec 
ou  sans  insuline. 

Ils  ont  tout  d’abord  confirmé  les  recherches  de  Fiscliler  concernant 
I  effondrement  du  glycogène  hépatique  chez  les  chiens  inamtiés  traités 
par  la  phlorizine,  mais  le  taux  du  glveogènc  n  est  jamais  nul  ;  quant  au 
glycogène  musculaire  il  s'a  haïsse  également,  mais  contrairement  à 
Fiscliler,  qui  admettait  sa  disparition  complète,  les  auteurs  prfécédenls 
constatent  qu  il  persiste  encore  à  un  certain  taux. 

Ils  constatent  de  (tins  un  fait  dont  Fiscliler  n  avait  |»as  parlé,  e  est  que 
malgré  cet  effondrement  du  glveogènc  hépatique  (i),  la  glycémie  sus- 
hépaliqiie  continue  à  être  plus  élevée  i/ue  la  i/lyeémie  porte;  le  foie 
fahriinie  doue  du  sucre,  mali/ré  cet  effondrement  du  (flycorjène  (2).  De 
plus  I  étal  des  glxcémies  artérielles  et  veineuses  est  absolument  indé¬ 
pendant.  de  celui  du  glycogène  ;  les  siqcls  à  glycémie  normale,  ou  à 
glycémie  fortement  abaissée  ont  subi  les  uns  et  les  autres  un  effondre¬ 
ment  du  glycogène. 

L  inanition  à  elle  seule  ne  provoque  j  »as  1  »  *  meme  effondrement  du 
glycogène,  qu  on  voit  survenir  du  reste  meme  chez  les  chiens  non  inam- 
liés  ajirès  action  de  la  pliloi  i/uir.  (Ici  effondrement  du  glycogène  est 
du  reste  variable  d  un  siqel  à  l’autre  comme  intensité  mais  il  est  le  plus 
souvent  très  marqué. 

Si  on  soumet  le  chien  |)h lorizi né  à  des  injections  intraveineuses,  mlra- 
diiodénalcs,  ou  à  des  ingestions  massives  de  glucose,  on  ne  constate  que 
d  une  façon  inconstante  une  augmentai  ion  du  glycogène  et  celle-ci  est 
souvent  faible,  domine  à  la  suite  d  ni|eclions  mtraduodénales  de  glu¬ 
cose,  le  sang  porte  est  très  riche  en  sucre  et  que  le  sang  sus-hépatique  a 
une  ul\ céinie  [ > I u s  basse  que  le  sang  jiorle,  le  foie  doit  emmagasiner 
le  «d iicose  sous  une  forme  différente  que  le  glveogènc  jiarce  que  le  taux 
de  ce  dernier  reste  souvent  très  bas.  Les  modifications  du  glycogène 
musculaire  sont  dans  ce  cas  indépendantes  de  celles  du  glycogène  hépa¬ 
tique  cl  (‘lies  sont  elles-mêmes  très  inconstantes. 

1  1"  Nash  cl  Henedii  I  estiment  qu  il  \  aurait  dans  la  glycosurie  jdilo- 

(1)  Insuline  et  glveogènc.  Soc.  de  Biol.,  192g,  iq3o,  ig3i  ;  Annales  de  Physiologie 
rl  de  Physico-chimie  biologique,  ig.3o,  I.  VI,  n°  1,  1902,  t.  VIII,  n°  a  ;  Bull.  Soc. 
Chimie.  Biol.,  lévrier  ig3a,  I.  \l\  ;  Bull.  Soc.  Chimie  Biol.,  igàS. 

(  ■  |.a  glycémie  a i  léricl le  est  plus  liasse  que  la  glycémie  sus-hépatique;  ce  11’esl 

donc  pas  le  sucre  rte  l’artère  hépatique  qui  explique  l'élévation  du  sucre  du  sang 
sus-hépatique. 
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nziqtie  des  troubles  du  métabolisme  :  soit  mm  Irouhle  dans  lu  ronihus- 
i.ion  (1rs  1 1  ssii  s ,  soil  i  m  i  trouble  dans  la  I  raiislormal  ion  du  glucose  en 
acide  lactique  (Embden,  Isaae),  soil  mie  inhibition  du  pancréas  par  la 
phlorizine  (  Hinger). 

Hraseli  signale  «pic*  dans  le  diabète  pldori/Kpie  les  penloses  sonl  uli- 
1 1 scs  alors  <pi  ils  ne  le  sonl  presque  pas  par  rorgamsnie  sam.  Krans 
noie  un  appauvrissemenl  de  l’organisme  eu  leuciue.  Ou  eonslalerail 
une  exagération  de  1  excrétion  azotée  e!  de  l’excrétion  du  phosphore. 

il  semble  tpi  on  doive  admettre  ipie  le  sucre  se  forme  aux  dépens  des 
protides  ou  des  graisses,  car  la  glycosurie  est  indépendante  de  la  réserve 
du  glycogène,  de  l’ingestion  des  hydrates  de  carbone,  et  se  produit 
même  pendant  le  jeune.  D’après  des  expériences  de  Lœv\i  contredites 
par  Plliiger  et  Juukcrsdorf,  le  sucre  ne  proviendrait  pas  de  la  graisse. 

Le  rapport  serait  de  3,(is>  chez  le  chien  à  jeun  et  pldorizmé  ;  il  se 
maintiendrait  constant . 

(liiez  le  chien  phloriziné  le  quotient  respiratoire  ne  s’élèverait  pas  à 
la  su 1 1 (‘  de  I  ingestion  des  hydrates  de  carbone  (fait  du  reste  discuté). 

(luslmy  avait  comparé  les  modifications  urinaires  survenant  au  cours 
de  I  intoxication  phlorizirpie  répétée  à  celles  survenant  dans  le  jeûne 
hydrocarboné;  on  a  même  décrit  de  I  acélonurie  ((îeelmuvden)  ;  en 
redonnant  des  hydrates  de  carbone  à  1  animal  ainsi  traité  on  fait  dispa¬ 
raître  I  acétonurie  contrairement  à  ce  < p ic  prétendait  Paderi. 

Hinger  et  Lusk  notent  une  diminution  dans  l’oxydation  du  sucre 
ingéré;  Nash,  Samsum  et  Woodyatt,  Wierzuchowski  font  reinanpier 
« 1 1 1  une  partie  du  sucre  ingéré  est  oxydé. 

12°  Un  certain  nombre  d  auteurs  ont  étudié  l’action  de  l’insuline 
dans  la  glycosurie  phloriziijue.  L  insuline  eliez  les  chiens  phlorizinés 
produit  une  action  d  épargne  sur  le  métabolisme  protéique  ;  une  large 
dnnnmtion  dans  1  excrétion  des  phosphates  inorganiques,  une  diminu¬ 
tion  ou  une  suppression  de  1  acidose  et  de  I  acétonurie,  une  réserve  con¬ 
sidérable  du  glycogène,  emmagasiné  dans  le  muscle  et  dans  le  foie,  un 
effet  nul  sur  l’excrétion  de  créatinine.  Nash  (i)  pense  «pi  il  n'y  a  pas 
de  différence  très  grande  entre  les  effets  obtenus  par  h'  glucose  seul 
et  le  glucose  +  l’insuline. 

Hinger  (2)  pense  qu’il  y  a  combustion  exagérée  du  sucre  après  I  in¬ 
jection  sous-cutanée  d  insuline  à  un  chien  pldorizmé.  Le  quotient  res¬ 
piratoire  s’élève. 

Gaebler  et  Murbn  (3)  constatent  «pie  I  injection  sous-cutanée  d  insu¬ 
line  chez  un  clncn  phloriziné  amène  une  réduction  de  l’excrétion  du 
sucre  et  une  augmentation  du  quotient  respiratoire,  fait  constaté  déjà 
par  d  autres  auteurs. 

(1)  .7.  biol.  Chem..,  1923-1924,  p.  453;  192.5,  n°  2,  p.  870. 

(2)  .7.  biol.  Chem,.,  1923,  p.  483. 

(3)  Biol,  chem.,  décembre  192b,  p.  7.34. 
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\près  ; m 1 1 1 1 1 n i si r; 1 1 n > 1 1  d  insuline  die/  le  elnen  phlnriziné,  la  glyco¬ 
surie  s  abaisse  ((Ion,  Lépme,  llédon),  la  glycémie  s’abaisse  égalc- 
meiit  (Nash,  Hmger,  dolwell  i  sans  disparilion  de  celle-ci  (Sordelli, 
Pico  el  Ma/.oeco,  don).  I)  après  \nderson,  la  phlonzine  rendrait  les 
souris  plus  résistantes  à  l’action  de  I  insuline. 

Bathery,  Kourilsky,  M1 2'"  (iihert,  M"'0  Laurent-Debienne,  de  Tra- 
vene  onl  étudié  svsléniatiqueinent  I  action  de  I  insuline  sur  la  glycosu¬ 
rie,  la  glycémie  et  le  glycogène  hépatique  et  musculaire  après  1  injec¬ 
tion  de  phlonzine  chez  le  chien  au  jeune. 

L  injection  d  insuline  chez  des  chiens  dont  le  glvcogène  a  en  grande 
partie  disparu  par  injection  préalable  de  phlonzine,  provoque  rarement 
un  abaissement  de  la  glycosurie  ;  celle-ci  reste  très  élevée,  parfois  plus 
élevée  qu  avant,  malgré  1  hypoglycémie. 

La  glycosurie  qui,  avant  1  injection  d  insuline  était  de  4 9  grammes 
avec  une  glycémie  de  i,oi,  restait  à  4q  grammes,  avec  une  hypo¬ 
glycémie  de  0,74.  Chez  un  autre  chien,  une  glycosurie  de  grammes 
avec  une  glycémie  de  1  ,o5  montait  à  84  grammes  avec  une  glycémie 
de  0,75. 

Quant  au  glycogène  hépatique,  il  se  relève  très  rapidement,  mais 
inconstamment,  sous  l’influence  de  l’insuline,  le  glycogène  musculaire 
au  contraire  s’abaisse.  Le  fait  a  d’autant  plus  d  importance  que  chez  le 
chien  normal.  1  insuline  le  plus  souvent  abaisse  le  glycogène  du  foie. 

Pendant  1  hypoglycémie  maxiina,  la  glycémie  sus-hépatique  restait 
supérieure  à  la  glycémie  porte  et  l’écart  même  avait  augmenté,  bien 
«pie  le  taux  glycémique  se  fût  abaissé  dans  tous  les  territoires  ;  elle  reste 
supérieure  à  la  glycémie  artérielle.  Parfois  011  constate  une  légère  pous¬ 
sée  livperglveérnique  transitoire. 

On  a  proposé  diverses  théories  pour  expliquer  cette  action  de  I  insu¬ 
line  chez  le  chien  phlorizmé.  11  semble  bien  qu  011  doive  rejeter  (Nash 
l  idée  d’une  influence  directe  de  I  insuline  (Bmger)  sur  le  métabolisme 
hvdrocarboné.  S’agit-il  d  une  action  sur  le  métabolisme  des  protéines, 
sur  celle  des  graisses,  on  ne  saurait  conclure. 

Lundsgaard  et  Holboell  estiment  (pie  dans  le  diabète  phlorizique,  il 
\  a  inactivation  de  1  «  insuline  complémentaire  »,  d  où  entrave  à  la 
formation  du  «  nouveau  glucose  assim  1  labié  ». 

Hinger  admet  que  la  phlonzine  inhibe  la  sécrétion  pancréatique  de 
l'insuline,  Gaebler  et  Murlin  qu'elle  inactive  l'insuline  et  neutralise 
I  insuline  tissulaire .  N  a  si  1  et  Benedicl  (1  ) ,  (don  (:>  )  est  11  lient  au  eonl  taure 
que  la  phlorizine  ne  modifie  pas  sensiblement  la  quantité  d  insuline 
pancréatique. 

Théories  rénales  concernant  la  glycosurie  phlorizique.  —  De  I  en- 

scmble  des  très  nombreux  travaux  parus  dans  ces  dernières  années  sur 

(1)  Biol,  client.,  192/1,  p.  /ia3. 

(2)  Am.  journ.  physiol.,  1924-1925,  p.  708. 
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le  diabète  pli h n'i/ii | ne.  il  st» inl>lc  (jii  on  donc  conclure  a\cc  Kempner 
« | lit*  le  rôle  du  rem  est  loin  d  expliquer  Ions  les  phénomènes  constatés  ; 
la  |)ldori/mc  dclcrm mcrail  un  IrouMe  du  métabolisme  hxdrorarboné 
portant  sur  le  |>ou\oir  loruialcur  cl  I  ul ilisal ion  du  sucre.  Le  foie  inler- 
\  icnl  ccrlainemcul  sur  I  éclosion  de  ces  phénomènes.  Nous  ne  retien¬ 
drons  ici  «pie  les  théories  rénales. 

T  La  plilorizine  fait  apparaître  une  fonction  nouvelle  de  la  cellule 
rénale,  elle  seerele  du  sucre  (Lnewi,  Paxiei.  (lusliny  Irouve  irrationnel 
d  admet  lie  que  sous  I  mlliience  d  une  drogue  ou  d  un  poison  se  révèle 
une  fonction  nouvelle  des  cellules. 

Le  mécanisme  de  cette  sécrétion  est  envisage  de  façons  différentes  : 

Pour  \l  mkoxvski,  il  s  agirait  d  un  dédoublement  de  la  plilorizine  dans 
la  cellule  rénale. 

La  plilorizine  est  un  glucoside  compose  de  glucose  et  de*  phlorétine  ; 
celle  dernière  cause  la  glycosurie  comme  la  plilorizine,  quoique  de  façon 
moins  manpiée.  Minkowski  suggère  tpie  la  plilorizine  est  dédoublée 
dans  le  rem,  elle  abandonne  son  glucose  et  la  phorétme  se  combine  à 
nouveau  avec  le  glucose  du  sang  pour  reformer  de  la  plilorizine.  Mais 
on  s'expliquerait  mal  l'élimination  d  une  telle  dose  de  glucose. 

Ihberleld  1  11)07)  admet  < p  1  e  normalement  le  sucre  du  sang  n  esl  pas 
excrele  parce  que  les  cellules  rénales  I  ulilisenl  pour  leur  propre  nutri- 
lion,  opinion  admise  également  par  Frank  ;  la  jihlorizine  empêche  la 
combustion  du  sucre  par  les  cellules. 

Levene  pense  ( pie  le  sucre  se  produit  aux  dépens  des  protéines,  et 
t).  Lœxx  x  emet  I  idée  (jue  le  sucre  serait  plus  lâchement  mu  aux  matières 
protéiques  du  sang  tpi  à  I  état  normal,  mais  le  sang  de  I  animal  intoxiqué 
par  la  plilorizine  ne  laisse  pas  mieux  dialvser  son  sucre  que  le  sang  nor¬ 
mal  (Lépine  et  Boiilud  ). 

Payv,  Brodie  et  Siau  estimenl  tpie  les  cellules  tubulaires  forment  du 
sucre  aux  dépens  de  quelques  constituants  du  sang,  d  une  combinaison 
spéciale  du  glucose  (  Lorwi),  peut-être  du  sucre  protéidique. 

Lépine  admet  un  dégagement  du  sucre  libre  aux  dépens  du  sucre 
virtuel,  dans  les  capillaires  du  rein  ;  la  plilorizine  agirait  sur  I  endothé¬ 
lium  vasculaire  «pu  sécrète  une  cxlase  qui,  passant  dans  le  sang,  amè¬ 
nerait  aux  dépens  du  sucre  virtuel,  un  dégagement  de  sucre  dans  les 
capillaires  du  rein.  L’endothélium  des  vaisseaux  du  rein  n  est  pas  le 
seul  sensible  à  I  action  de  la  plilorizine  ;  celui  des  capillaires  pulmo¬ 
naires  le  serait  également  ;  pour  Lépine,  tous  les  chiens  phlorizmés 
ont  plus  de  sucre  dans  le  sang  de  la  carotide  tpie  dans  celui  du  ven¬ 
tricule  droit.  D  autres  organes  seraient  ('‘gaiement  sensibles  à  cette 
action  ;  et  c’est  ainsi,  pour  Lépine,  qu’on  pourrait  expliquer  I  hyper¬ 
glycémie  chez  les  animaux  dont  les  vaisseaux  du  rem  étaient  liés  ou 
les  rems  extirpés  (Coolen,  Levene,  Leone). 

La  plilorizine  proxoquerail  donc  un  dégagement  du  sucre  aux  dépens 
du  sucre  virtuel.  Nous  axons  repris  les  expériences  de  Lépine  avec 
Bierry,  nous  pensons  que  I  existence  de  la  eytase  endothéliale  esl  bien 
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|  )it  (bld  1 1  a  I  k  |  uc ,  en  h  mi  I  ras  rien  nr  permet  d  admettre  l'existence  d’un 
sucre  Milui'l  faiblement  combiné  st‘  dégageant  spontanément.  Muant 
aux  modifications  du  sucre  libre  cl  proh'idûpie  dans  les  veines  rénales, 
les  résu  liais  de  nos  expériences  ne  sont  pas  concluantes. 

Lundsgaard  admet  «pie  la  pldorizine  blo«pie  la  phosphorylai  ion  ;  < >r 
ce  serait  grâce  à  une  phosphorvlalion  «pie  le  glucose  esl  absorbé  par  le 
rein  (  Bobison). 

■».  Le  rein  présenterait  une  perméabilité  anormale  au  (jlucosc  sous 
I  influence  de  In  i>hlori:inc. 

-  V  ï 

Abaissement  du  seuil.  Ambard  cslime  «pie  la  glycosurie  phlorizapie 
renlre  dans  le  groupe  des  glycosuries  secondaires  au  nilralc  d  uranc, 
sublimé,  chronialc  de  polasse,  survenanl  sans  hyperglycémie. 

La  pldorizine  abaisse  le  seuil  du  fjlucnse,  dans  certains  cas  même  la 
dose  injectée  est  suffisante  pour  annuler  le  seuil  (Ambard  et  Chaba- 
îner)  ;  par  contre,  la  constante  uréo-sécrétoirc  n  est  jamais  altérée.  Cet 
abaisscmenl  du  seuil  esl  la  seule  modification  fonctionnelle  «pie  déter¬ 
mine  la  pldorizine  dans  le  rem.  Chabamcr  constate  «pie  les  iii|erlions 
« I «'  pldorizine  inlluent  sur  le  seuil  du  glucose  alors  «pie  le  seuil  de  Cl 
reste  inchangé. 

Chabamcr  pense  «pi  il  ne  s  agit  pas  «I  un  abaissement  pur  et  simple 
du  seuil,  mais  «I  une  dummilioii  de  la  souplesse  du  seuil  à  suivre  les 
inflexions  «le  la  glycémie.  On  pourrait  objecter  à  Ambard  et  à  ses  col¬ 
laborateurs  «pi  en  disant  «pie  la  pldorizine  abaisse  le  seuil,  ils  ne  font 
«pie  traduire  ce  fait  «pie  la  cellule  rénale  sous  I  influence  «le  la  phlorizme 
«'si  plus  perméable  au  sucre  «pie  normalement  ;  ils  ne  nous  donnent 
aucune  explication  sur  la  cause  de  celle  liyperméabdité. 

Causes  de  l’hyperperméabilité.  Dilïérenles  livp«>lheses  «ml  «dé  émises 
pour  1  expbtpier.  biles  sonl  avant  huit  bast;es  sur  les  théories  admises 
concernant  la  secrétion  normale  du  rein. 

\.  Les  ailleurs  «pu  admettent  «pie  la  cellule  du  tube  contourne  est 
l 'élément  actif  de  la  sécrétion  rénale ,  tentent  d  explitj lier  la  ijlycosu rie 
/dilori :iij ne  /air  une  perméabilité  e.raijérée  de  celle  cellule  au  sucre. 

La  cellule  rénale  sous  I  influence  «I  une  action  i«»xi«pie  de  la  plilori- 
zme  laisserait  filtrer  l«“  sucre  «pi’elle  retient  normalement. 

Cet  étal  «riiypcrperméabiblé  serait  pour  d  attires  influencé  par  les 
variations  «lu  /«Il  humoral.  Hamburger  et  Brmkmann  ont  montré  «pie  la 
perméabilité  rénale:  sérail  sous  la  dépendance  de  la  proportion  <1«‘  Ca  et 
de  K  dans  l<‘  sang  et  de  celles  des  ions  II.  Cammiilgc  et  Howard  esti¬ 
ment  «pie  dans  les  glycosuries  sans  hyperglycémie,  il  «'xisle  de  /  hypo¬ 
calcémie;  or  celle-ci  modifiant  l  étal  du  /«Il  cellulaire  rénal,  fait  varier 
sa  perméabilité,  le  rein  devient  perméable  au  glucose  «piand  la  propor¬ 
tion  de  calcium  dans  le  sang  tombe  au-dessous  de  h  milligrammes  o/o. 
Ambard  et  Scbmid  considèrent  «le  leur  e«'»té  «pie  rabaissement  des  seuils 
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drs  bases  minérales  serait  fonction  des  ions  II,  ils  concluent  qu'ils 
«  règlent  la  position  des  semis  des  bases  minérales  au  niveau  du  rein  ». 

hnlin  d  autres  auteurs  tout  intervenir  le  système  nerveux.  Grotc  avait 
montré  que  les  déséquilibrés  vago-sympal biques  cl  surtout  sympa¬ 
thiques  présentent  une  sensibilité  exagérée  à  la  pldorizine.  Donner 
estime  que  la  pldori/me  agit  par  I  intermediaire  du  sympathique. 

lh  Les  auteurs  (fin  aeee  t/uslmy  considèrent  que  normalement  la 
cellule  rénale  réabsorberail  le  sucre  secrété  / >ar  le  <ilomérule.  admettent 
<jU(  dans  la  <j I y<  osu 1 1 e  jibloruosidujue  les  jdienomenes  île  réabsorption 
normale  ne  se  / traduisent  i>as  >  I  la  a  Unie  du  tube  contourné  devenant 
un  perméable,  le  sucre  apparaît  dans  les  urines. 

Cushny  note  tout  d  abord  que  la  formation  du  sucre  est  intimement 
liée  à  la  sécrétion  de  burine,  il  injecte  de  la  pldorizine  à  un  chat  et 
lorsque  la  glycosurie  est  établie,  il  enlève  un  rein  et  sectionne  la  moelle 
pour  empêcher  la  sécrétion  de  burine.  Au  bout  d  une  heure  on  enlève 
le  second  rein  et  on  dose  le  sucre  dans  les  deux  reins  ;  on  ne  trouve 
aui  une  augmentation  de  sucre  dans  le  deuxieme  par  rapport  au  premier 
Cushny  conclut  que  l'absence  de  sécrétion  de  burine  empêcherait  la 
loi  mat  ion  du  sucie  ;  d  s  ensuit  que  sucre  et  urine  sont  éliminés  par 
la  même  voie  :  le  glomérule. 

Leci  établi,  il  propose  la  théorie  suivante  : 

Le  sucre  est  éliminé  par  la  capsule  glomérulaire  normalement,  puis 
1  épris  par  les  cellules  tubulaires.  En  cas  d  hyperglycémie,  le  sucre  ne 
pouvant  être  réabsorbé  en  quantité  suffisante,  passe  dans  burine.  Dans 
la  glycosurie  phlorizosidique,  rien  n’est  changé  au  point  de  vue  de  la 
lilti ation  glomérulaire  j  mais  la  reabsorption  tubulaire  est  diminuée 
Marshall  et  Graffiti,  Simili)  ou  arrêtée  par  une  action  spécifique  tout  à 
lait  differente  de  1  action  normale  puisque  ni  la  réabsorplion  de  \»CI 
ni  celle  de  I  eau  ne  sont  modifiées. 

Hoher  insiste  également  sur  la  diminution  du  pouvoir  de  résorption 
du  rem  pour  tous  les  sucres  a  la  suite  d  iii|eclion  de  plilonzoside,  mais 
celui  des  acides  amines,  du  01,  de  la  P.  S.  P.,  de  1  acide  urique  reste 
normale  ;  il  y  a  donc  diminution  spécifique  de  la  perméabilité. 

lïomer  W.  Smith  étudie  l’excrétion  de  la  créatinine  et  de  1  urée  en 
rapport  avec  celle  des  sucres  métabolisés  chez  le  chien  de  mer  (Sqnalus 
acanthus),  le  chien  et  l’homme,  après  injection  de  phlorizoside. 

Gliez  le  clnen  de  mer,  1  administration  de  phlorizoside  provoque 
I  excrétion  de  glucose.  Le  xxlose  et  le  surrose  (ce  dernier  après  admi¬ 
nistration  parenterale)  sont  traités  comme  une  substance  inerte  et 
excrétés  a  un  taux  assez  constant  ;  le  phlorizoside  provoque  une  éléva- 
hon  de  I  excrétion  de  glucose  à  un  taux  comparable  (Marshall  et  (ïraf- 
bn).  Il  s  ensuivait  que  le  glucose,  le  xxlose  et  le  sucrose  sont  excrétés 
exclusivement  par  filtration  glomérulaire,  le  xxlose  et  le  sucrose  sont  éli¬ 
mines,  le  glucose  est  réabsorbé  activement  par  les  lubules  sauf  chez 
1  animal  phlorizosidé,  chez  lequel  la  réabsorplion  est  partiellement  ou 

TH.  PHVS10L0C1E.  III  (2e  éd.).  (12 
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totalement  1  )l« k | i i«‘e .  Quant  à  I  excrétion  de  la  errai  mine,  elle  est  après 
le  phlorizoside,  abaissée  et  se  rapproche  de  l'excrétion  du  xvlo.se  ou 
du  glucose,  Le  lad  mon  Ire  que  la  eréalinine  est  sécrétée  chez  cet  ani¬ 
mal  en  parlie  nnporlante  par  les  tuhules  et  que  celle  sécrétion  est 
inhibée  par  le  phlorizoside  ((darke  et  Smilh,  Shannon).  l.’our  ces 
auteurs,  il  y  aurail  dissociation  entre  l  augmentation  de  1  excrétion 
du  glucose  et  la  non-augmentation  de  l’excrétion  du  xylose  et  du 
surrose.  Seul  de  ces  (rois  sucres,  le  glucose  aurait  sa  réabsorption 
entravée. 

t  liiez  h’  chien  normal,  l’excrétion  simultanée  de  x\lose  et  de  surrose 
(‘si  identique  pour  ces  deux  sucres.  Dans  les  expériences  avec  des  chiens 
phlorizosidés,  le  Irisaecharide  (raflinose)  présente  le  même  degré 
d  excrétion  <pie  le  glucose  (Jolhllc-Shannon  el  Smith  >  ;  pour  le  xvlose, 
le  sucrose  et  le  glucose  donnant  des  excrétions  îdentupies  dans  les 
mêmes  conditions,  il  semble  bien  que  ces  sucres  sont  brûlés  de  la 
même  manière  par  le  rein  (Shannon). 

Le  phlorizoside  provoque  parfois  une  chute  dans  1  excrétion  absolue 
du  xvlose  «  pour  des  raisons  obscures  »  (II.  W.  Smith').  Le  phlorizo¬ 
side  doit  déterminer  des  modifications  passagères  de  l’activité  glomé¬ 
rulaire,  mais  ce  fait  est  exceptionnel  ;  le  phlorizoside  n  occasionne 
que  rarement  une  augmentation  de  l’excrétion  de  xylose  et  ce  fait  en 
lui-même  indiquerait  qu  il  n  existe  pas  une  réabsorption  intense  de 
xylose  pouvant  être  bloquée  par  le  phlorizoside. 

L  administration  de  phlorizoside  diminue  temporairement  I  excré¬ 
tion  de  créatinine  el  1  amène  au  taux  d  excrétion  du  xvlose  ou  du  sucrose 
même  lorsqu  elle  élève  1  excrétion  du  glucose  jusqu’au  même  niveau 
(Shannon,  Joliffe  et  Smith,  Pitts). 

Le  phlorizoside  provoque  une  perturbation  inexpliquée  sur  I  excré¬ 
tion  phosphatée  au  point  que  celle  dernière  ne  conserve  plus  son  rap¬ 
port  naturel  avec  le  taux  plasmatique  (White  et  Monaghan,  Pitts). 
On  sait  «pie  chez,  le  chien  normal,  lexcrélion  des  phosphates  s’élève 
lorsque  le  taux  plasmatique  monte  (après  injection  intraveineuse  de 
phosphates  inorganiques)  et  se  rapproche  de  1  excrétion  de  xylose  ou 
de  sucrose  sans  pourtant  dépasser  ce  dernier.  Il  semble  bien  qu  une 
certaine  quantité  de  phosphate  esl  réabsorbée  par  les  tuhules  à  partir 
du  filtrat  glomérulaire  ;  cette  partie  exerce  de  moins  en  moins  d  action 
sur  l  excrélion  totale  jusqu'à  ce  que,  avec  des  taux  plasmatiques  rle- 
\és,  lexcrélion  totale  de  phosphates  se  rapproche  de  lexcrélion  glo¬ 
mérulaire. 

Même  en  présence  de  phosphate,  le  phlorizoside  continue  a  (“lever 
I  excrétion  de  glucose,  au-dessus  du  taux  de  1  excrétion  de  xylose,  tandis 
qu'il  abaisse  l’excrétion  de  créatinine  au-dessous  de  ce  niveau  du 
xvlose  (Pitts).  Dans  aucun  cas,  lexcrélion  de  créatinine  na  manque 
d  égaler  approximativement  lexcrélion  des  sucres  non  métabolisés  ou 
du  glucose  avec  des  doses  appropriées  de  phlorizoside  (  100  mgr.  par 
kilogramme). 
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Chez  1  homme,  <  -  h  a  si  s ,  Jolhlle  cl  Smith  ont  montré  <|iie  de  simples 
doses  intraveineuses  de  phlonzosidc,  de  grandeur  appropriée,  élevaient 
1  excrétion  de  glucose  chez  I  homme  an  niveau  de  I  excrétion  de  xylose 
et  de  snerose.  Lorsque  la  réahsorplion  dn  glucose  est  complètement 
hloipiec,  les  excrétions  de  xylose  cl  de  snerose  restent  identiques  avec 
la  dose  de  phlorizoside  «pu  a  été  donnée.  Les  auteurs  en  déduisent  que 
le  snerose  et  le  xylose  ne  sont  m  sécrétés  ni  réahsorbés. 

L  excrétion  de  créatinine  n  a  pas  été  fortement  abaissée  par  les  doses 
inaxuna  de  phlorizoside. 

Par  contre  Ponlsson,  Govaerls  admettent  que  I  index  de  concentra¬ 
tion  du  glucose  rejoint  celui  de  la  créatinine  sans  le  dépasser.  Le  débit 
de  la  créatinine  mesurerait  la  valeur  du  liltrat  capsulaire.  Walker  et 
Reisinger,  chez  la  grenouille  phlorizosidée,  montrent  que  le  filtrat  cap- 
sulaire  n  est  pas  modifié. 

Celte  absence  de  réahsorplion  tubulaire  après  tiltration  glomérulaire 
admise  par  Cushny  s  étendrait  non  seulement  au  glucose,  mais  encore 
au  phosphore  inorganique  dont  nous  avons  vu  les  modifications. 

Cushny,  qui  admet  cette  théorie  et  repousse  I  action  spéciale  de  la 
cellule  rénale  pour  la  sécrétion,  est  bien  obligé  de  reconnaître  que  celle 
action  spécilique  de  non-réabsorption  de  la  cellule  tubulaire  vis-à-vis 
du  sucre  constitue  une  anomalie  difficilement  explicable;  il  considère 
cependant  que  ce  n  est  là  qu  une  propriété  des  membranes  semi-per¬ 
méables  à  différents  sels  et  tp i  on  doit  admettre  cette  absence  de  per¬ 
méabilité  des  cellules  tubulaires  pour  1  urée.  Du  reste,  1  atophan  pro¬ 
duirait  cette  même  action  élective  vis-à-vis  de  I  acide  urique,  substance 
à  seuil  comme  le  glucose  ;  1  atophan  empêcherait  simplement  la  réab¬ 
sorption  de  1  acide  urique  au  niveau  des  tuhules,  comme  le  phlorizoside 
celle  du  glucose.  C’est  en  cela  que  consisterait  V abaissement  du  seuil. 

DIABÈTE  RÉNAL 

La  gl vcos u ne  phlonzosidique  reproduit  expérimentalement  un  syn¬ 
drome  qui  a  été  signalé  chez  l'homme  sous  le  nom  de  diabète  rénal. 
En  réalité  1  identité  est  loin  d  être  absolue. 

Klemperer,  en  189G,  constate  des  glycosuries  sans  hyperglycémie. 
Debove  les  décrit  sous  le  nom  de  diabète  aglycémique.  Depuis  cette 
période,  toute  une  série  d’observations  ont  été  publiées  concernant  ce 
svndrome  qui  serait  essentiellement  caractérisé  par  les  signes  suivants  : 

a)  Glycémie  normale  ou  inférieure  à  la  normale  ; 

b  i  Glycosurie  en  général  modérée; 

c)  La  glycémie  n  est  pas  inlluencée  anormalement  par  1  expérience 
de  I  hyperglycémie  provoquée  ; 

d  i  La  glycosurie  n  est  pas  inlluencée  par  I  ingestion  des  hydrates  de 
carbone.  Dngalski  insiste  sur  la  fatigabilité  excessive,  la  baisse  de 
poids,  1  acidose  occasionnelle. 
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\  1 1 1  si  compris,  ce  syndrome  esl  relalivement  très  rare,  car  011  a  décrit 
sous  le  nom  de  diabète  rénal  des  diabètes  véritables. 

(  bi  a  proposé  pour  expliquer  ces  faits  des  théories  multiples  qui  repro¬ 
duisent  celles  <pie  nous  avons  données  plus  liant  concernant  la  glv- 
cosurie  phlorizosichque. 

Certains  auteurs  font  jouer  aux  toxines  intestinales  et  aux  influences 
réflexes  un  rôle  analogue  à  la  phloi  izoside. 

\\  .  Qmnke  estime  que  les  protéines,  leurs  produits  de  dédouble¬ 
ment,  exercent  chez  ces  malades  une  action  irritante  sur  la  cellule 
rénale  qui  provoquerait  la  glvcosune.  On  verrait  alors  celle-ci  cesser  par 

I  administration  <1  un  régime  assez  riche  en  féculents  et  pauvre  en  pro¬ 
téines  et  apparaître  avec  un  régime  riche  en  albumines. 

Cammidge  fait  dépendre  celle  glycosurie  d  une  hvpocalcémie  secon¬ 
daire  à  une  insuffisance  parathx  roïdienne  ;  il  aurait  vu  le  syndrome 
disparaître  après  administration  de  Ca  et  de  parathvroïde. 

M.  Castex  admet  le  rôle  de  l’acidose  provoquée  par  des  troubles  d  ori¬ 
gine  toxi-intestinale  ;  le  régime  carné  favoriserait  la  glycosurie  en  aggra- 
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vaut  les  troubles  intestinaux. 

On  a  fait  intervenir  des  hormones  (ovaire  hypophyse). 

)  a-t-il  lieu  d’individualiser  réellement  en  elinique,  un  syndrome 
de  diabète  rénal?  Ambard  11e  le  croit  pas,  il  estime  exagéré  de  qualifier 
de  diabète  rénal  des  glycosuries  qui  11e  mettent  en  cause  qu  une  modi¬ 
fication  fonctionnelle  du  rein  extrêmement  discrète. 

A  notre  a\is  011  doit  distinguer  dans  le  syndrome  du  «  diabète  rénal  » 
trois  types  différents  : 

a)  le  diabète  rénal  y mr  :  très  rare  ; 

b)  le  diabète  rémd  associé  :  il  s  agit  là  en  réalité  de  diabète  sucré 
véritable  ;  forme  la  plus  fréquente  ; 

c)  le  diabète  rénal  coin [dif/né  :  il  s’agit  d  un  trouble  du  métabolisme 
glucidique  différent  du  diabète. 

LA  GLYCÉMIE  CRITIQUE  ET  LE  REIN  CHEZ  LES  DIABÉTIQUES 

A  la  question  du  diabète  rénal  se  rattache  celle  du  rôle  du  rem  chez 
les  diabétiques  (S.  Raclunan  0),  Froment  et  Bacbman  (2)).  11  est  non 
douteux  qu’une  même  glvcémie  peut  produire  chez  des  diabétiques 
différents  des  glxmsuries  de  valeur  également  différente.  Chez  un  même 
diabétique  011  peut  à  certains  moments  avec  des  hyperglycémies  peu 
élevées  avoir  des  glxeosuries  plus  importantes  qu  avec  de  plus  tories 

I I  \  pergivcémies. 

Nous  admettons  donc  parfaitement  que  le  rein  joue  un  rôle  dans  la 
va  leur  de  la  glvcosurie  du  diabétique  et  c’est  la  raison  pour  laquelle 
nous  estimons  que  beaucoup  de  prétendus  diabètes  rénaux  11e  sont  en 

(1)  Thèse  Paris,  iq.xC. 

(■>.,  Rapport  de  l'romenl  H  Racliman  au  Congrès  d’Evian,  n,)3S. 
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réalité  < 1 1  u*  des  diabètes  \érilahles.  Certains  diabél iques  vrais  indubi¬ 
tables  tout  à  eerlams  momenls  de  la  glycosurie  a\ee  une  glvcémie 
inférieure  à  la  normale. 

Nous  nous  refusons  cependant  à  eonsidérer  I  élément  rénal  comme 
la  cause  prépondérante  du  diabète,  les  troubles  métaboliques  étant  pour 
Chabanier  secondaires  au  trouble  rénal. 

Ambard  admet  avec  Chabanier  dans  le  diabète  1  existence  d  une  <jlycé- 
mie  critique,  c  esl-à-dire  d  un  taux  de*  glucose  sanguin  déterminé  et  plus 
élevé  ipie  normalement  pour  assurer  le  métabolisme  normal  des  hydrates 
de  carbone. 

Cette  élévation  de  la  glycémie  critique  serait  à  la  base  même  du  dia¬ 
bète  (Chabanier  )  (1  ).  Chez  le  diabétique  «  simple  »,  le  seuil  reste  mobile 
et  se  relève,  assurant  ainsi  la  permanence  de  cette  glvcémie  critique 
sans  ingestion  trop  marquée  ni  perle  trop  intense  d  hvdrates  de  carbone. 
Chez  ces  diabétiques,  la  restriction  des  hydrates  de  carbone  amène  le 
rapprochement  du  seuil  de  la  glycémie;  la  chute  de  la  glycosurie  11c 
pro\iendrait  pas  d  un  abaissement  de  la  glvcémie,  mais  d  un  simple 
accolemcnt  du  seuil  à  la  glycémie,  d  en  serait  de  meme  pour  I  insuline. 

Dans  le  diabète  consomptif,  celte  souplesse  du  seuil  disparaît  ; 

1  action  des  régimes  est  peu  marquée.  L.  Ambard  et  Lux  avaient  admis 
que  rabaissement  relatif  du  seuil  chez  les  diabétiques  ((  maigres  »  était 
1  élément  caractéristique  essentiel  du  syndrome,  la  glycémie  critique 
11c  pouvant  être  atteinte.  Chabanier  I  explique  par  une  absence  de  sou¬ 
plesse  du  seuil,  d  où  perte  excessive  d  hydrates  de  carbone  par  I  orga¬ 
nisme.  Le  diabète  u  maigre  »  présenterait  en  réalité  le  même  trouble  du 
seuil  < j u e  le  «  diabète  rénal  pur  »,  a\ec  cette  différence  que  la  glvcémie 
critique  chez  lui  ne  doit  pas  être  anormalement  élevée. 

Nous  11e  pouvons  ici  discuter  les  raisons  qui  nous  font  repousser 
1  hyj  lothèse  de  la  glycémie  critique  d  Ambard,  telle  qu  il  1  a  formulée 
dans  son  intégralité.  Comment  se  fait-il  notamment,  si  on  admet  cette 
théorie,  que  des  diabétiques  consomplifs  aient  une  émission  de  corps 
acé toniques  accrue  avec  une  élévation  de  la  glvcémie,  et  une  réduction  de 
ces  dernières  lorsque  la  glvcémie  décroît  I)  autre  part,  dans  la  grande 
majorité  des  cas  la  suppression  ou  la  réduction  de  la  glycosurie  par  le 
régime  s  accompagne  d  une  réduction  notable  de  la  gheémie  qui  peut 
même  redevenir  normale,  toute  exagération  de  1  alimentation  hydro¬ 
carbonée  amenant  glycosurie  (‘I  h vpcrglycémie. 

Il  est  fort  possible  que  chez  certains  diabétiques,  le  taux  du  glucose 
dans  le  sang  doive  être  plus  élevé  que  normalement  et  qu  un  abaisse¬ 
ment  exagéré  de  la  glvcémie  détermine  chez  lui  des  accidents  ;  mais  il 
s  agit  là  de  faits  que  nous  ne  pouvons  discuter  à  celte  place  ;  nous  dirons 
simplmenl  que  tout  en  repoussant  dans  son  ensemble  la  théorie  par 
trop  absolue  de  Chabanier,  nous  croyons  qu  il  existe  dans  les  laits  signa¬ 
lés  par  \mbard  une  notion  importante  et  fertile  en  déductions  théra¬ 
peutiques. 


(1)  Arch.  urologiques  Neck.,  1926,  t.  IV. 
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ÉTUI) K  EXÉÉIUMéMALé 
NÉPIIHECTOMIE 


La  néphrectomie  unilatérale ,  si  le  rein  du  roté  opposé  est  sain,  est 
toujours  très  bien  supportée;  on  voit  survenir  peu  à  peu  de  lhvper- 
fonetionnement  de  I  autre  rein,  que  I  élude  de  la  K  uréo-sécréloire  per¬ 
met  d  affirmer.  Il  n’existe  pas  de  lésion  du  rein  opposé  (voir  p.  1022). 

La  néphrectomie  bilatérale  ne  laisse  <|ue  très  peu  de  survie  (rarement 
plus  de  d  jours)  à  I  animal,  survie  légèrement  inférieure  à  celle  des 
animaux  à  uretères  liés.  Aussi  Brovvn-Séquard  et  d  Arsonval,  s’appuyant 
sur  ce  phénomène,  admettent  I  existence  <1  une  sécrétion  interne  du 
rein . 

Les  animaux  11e  présentent  aucune  hyperammoniémie.  La  seule  dif¬ 
férence  constatée  par  J.  Besançon  entre  la  ligature  double  urétérale  et 
la  néphrite  double,  au  point  de  vue  des  troubles  humoraux,  c’est  une 
glycémie  moins  élevée.  Le  phénomène  proviendrait  peut-être  de  la  briè¬ 
veté  de  la  survie  (IL  Gnomski). 

J.  Besançon,  étudiant  comparativement  les  effets  de  la  néphrectomie 
double  et  de  la  ligature  des  uretères,  et  de  l’anastomose  urétéro-vei- 
neuse,  admet  : 

a)  Brièveté  pl  us  courte  de  la  survie  dans  la  néphrectomie  (pie  dans  la 
ligal  ure  double  ; 

h)  Dans  l’anastomose  uréléro-vemeuse  :  apparition  plus  rapide  cl 
plus  fréquente  des  signes  d  intoxication  urémique  :  vomissements,  mvo- 
clonie,  respiration  de  Cheyne-Slokes  ; 

c  1  Pas  de  différence  dans  I  état  chimique  des  humeurs,  bien  que  1  lart- 
vvicli  et  llcsscl  admettent  (pie  dans  l’urémie  par  anastomose  avec  con¬ 
servation  de  l’excrétion  urinaire,  le  Cl  et  le  Ca  ne  bougent  pas  tandis 
qu'ils  s  abaissent  après  ligature  double  des  uretères  ou  néphrectomie 
double,  mais  il  s’agit  peut-être  là  d’une  question  de  survie  ; 

d)  Production  d  acide  hippurique  chez  le  chien  dont  les  uretères  sont 
liés  après  injection  de  benzoale  de  soude  alors  que  cette  production 
fait  défaut  chez  ranimai  népbrcclomisé  (Bunge  ('I  Schmiedcherg). 


LIGATURE  DES  URETÈRES 
A  N  A  STOM  (  (SES  U  R  ÉT  E  RO- V 1. 1 N I-  U  S  ES 
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A.  —  TROUBLES  FONCTIONNELS 

I.  —  RE  T  EX  Tl  S  S  E  M  E  N  T  SUR  LE  REIN  LIGATURÉ 
i  "  Étude  de  la  résorption  rénale  de  l  i  rim:  normale 

(  lonséculivement  à  la  ligature  de  l'uretère,  C.  Ludw  ig  et  M.  Her¬ 
mann  oui  mi  que  l'urine  rellue  dans  le  tissu  du  rein  cl  dans  le  sang. 
Iïeidenhain  estime  que  la  quantité  d  urine  sécrétée  après  ligature  fie 
1  uretère  s’équilibre  au  début  avec  la  quantité  résorbée,  toute  sécrétion 
cessant  dès  que  la  pression  întrarénalc  établie  expérimentalement,  atteint 
fi o  millimètres  de  Hg. 

Munk  et  Senator  se  refusent  à  admettre  à  1  état  normal  la  possibilité 
d'une  absorption  mtrarénale. 

Nous  renvoyons  le  lecteur  à  ce  que  nous  avons  dit  des  variations  de 
la  pression  urétérale  à  la  suite  de  la  ligature  de  I  uretère  (voir  l'acteurs 
mécaniques  de  la  sécrétion,  p.  fioÿ  ).  Il  semble  bien  qu  on  doive  admet¬ 
tre  la  résorption  de  1  urine  par  le  rein. 

Mais  en  meme  temps  que  celle  résorption,  se  produit  une  certaine 
sécrétion,  la  résorption  débutant  (vers  3b  à  [\o  mm.),  e  cst-à-dire  avant 
< pie  la  pression  dans  1  uretère  ait  encore  atteint  son  maximum  et  que 
cette  contre-pression  arrête  la  sécrétion  urinaire. 

La  résorption  s  effectuerait  avec  d  autant  plus  de  rapidité  que  la 
pression  mtrarénale  est  plus  élevée  (Ilubcr). 

Cet  te  résorption  se  ferait  pour  Gigon  (i  i  au  niveau  du  bassinet  :  Poi¬ 
rier  1 1 1 |ecte  la  veine  rénale  en  poussant  sous  faible  pression  du  suit  dans 
le  bassinet  ;  pour  Iïuber  la  résorption  ne  s’effectue  pas  au  niveau  du 
bassinet,  mais  dans  les  tubes  urinifères  eux-mêmes. 

Tuf  lier  (o)  admet  que  les  calices  et  les  bassinets  absorbent  et  que 


(i)  Union  méd.,  i856. 

(0  Ann.  mal.  org.  génitaux,  1894. 
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(Vile  absorption  os!  beaucoup  plus  forte  quand  la  tension  s’élève  clans 
le  bassinet. 

( iuyon  et  Mbarran  constatent  un  abaissement  du  taux  de  l’urée  au 
niveau  du  rein  ligaturé  ;  après  i  h.  Mode  ligature,  l’urée  est  à  27  ÜT. 

|>ar  litre,  alors  «pie  1  autre  rein  fournit  une  urine  en  renfermant 
ou  gr.  i3.  Au  bout  de  3  mois  on  ne  trouve  plus  «pie  1  gr.  28  par  litre 
alors  que  dans  l’urine  de  l’autre  rein  on  note  33  grammes  ;  les  chlo¬ 
rures  s  abaissent  egalement  de  7  à  3  grammes. 


2°  f/ri  ni:  de  i.\  résorption  des  substances  diverses  inthodiites 

I)  \\S  E  l  BINE 


<  ht  a  tenté  d  injecter  dans  les  uretères  des  liquides  et  de  voir  s  ils 
étaient  absorbés,  soit  en  étudiant  histologiquement  le  rein,  soit  en 
recherchant  la  substance  dans  le  liquide  urinaire  sécrété  par  l’autre 
rein,  soit  enfin  en  tâchant  de  déceler  dans  d’autres  humeurs  de  l’orga¬ 
nisme  la  substance  introduite  dans  I  uretère. 

Ribbert  (1),  en  1894,  injecta  directement  dans  la  médullaire,  au 
moyen  d’une  fine  aiguille,  une  solution  diluée  de  carmin  et  retrouva 
celui-ci  dans  les  tubes  contournés  et  collecteurs  ;  mais  la  méthode  était 
trop  grossière  pour  prêter  à  des  conclusions  nettes. 

Hubert),  en  189b,  fil  pénétrer  sous  une  pression  de  33  à  4>  milli¬ 
mètres  de  1 1 g  une  solution  d  iodure  de  potassium  dans  I  uretère  du 
ihien  ;  d  retrouvait  ce  corps  dans  la  salive  quelques  minutes  après. 

Il  utilisa  également  le  ferroeyanure  de  potassium. 

Il  conclut  que  la  résorption  débute  à  des  pressions  d  autant  plus  bas¬ 
ses  «pie  les  solutions  salines  mises  en  tension  dans  le  rein  sont  [dus 
concentrées;  elle  s  effectue  avec  d  autant  plus  d  intensité  sous  une 
même  pression  que  la  tension  saline  est  plus  forte. 

La  tension  vasculaire  et  la  \itesse  de  circulation  du  rein  11’exercent 
qu'une  millième  peu  marquée  sur  la  résorption.  Cependant  une  aug¬ 
mentation  de  pression  sanguine  élève  un  peu  la  limite  minima  à  laquelle 
débute  le  phénomène.  Inversement,  un  abaissement  de  la  tension  vas¬ 
culaire  abaisse  légèrement  celle  limite. 

«  Les  agents  qui  exagèrent  faction  sécrétoire  du  rein  sans  donner  lieu 
à  de  semblables  variations  de  la  pression  sanguine,  comme  les  substan¬ 
ces  dites  diurétiques,  exercent  une  millièm  e  considérable  sur  la  résorp¬ 
tion  ;  ils  augmentent  beaucoup  la  valeur  de  la  pression  minima  qu  il 
est  nécessaire  d  établir  pour  observer  le  début  du  phénomène  et  s’oppo¬ 
sent  donc  puissamment  à  la  résorption  rénale  )). 

Opérant  avec  le  ferroeyanure  et  le  sucre,  Baslcr  retrouva  «es  substan- 

(1''  Zcnlralldatl  f.  ail.  Path.  u.  Palh.  anal.,  189/1. 

(•>)  Arcli.  de  pliys.  norm.  et  palh.,  187G. 
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ces  dans  l'urine  de  l’autre  rein.  Tuilier,  en  1 8<)/j ,  injectant  de  la  strych¬ 
nine  dans  le  bassinet,  provoqua  des  phénomènes  d  intoxication. 

Basler  1  1  )  injectant  une  solution  d  indigo  dans  I  uretère  du  lapin, 
nota  des  cristaux  dans  les  tubes  collecteurs,  mais  il  n  en  constata  aucun 
à  linlérieur  même  de  l'épithélium. 

I Icndcrson  !  >)  avec  le  carmin  d  indigo  (  ii)oâ)  retrouva  le  colorant, 
non  seulement  dans  la  lumière  de  l’anse  de  llenle  et  celle  des  tubes 
contournes,  mais  aussi  dans  I  înlericur  même  de  leurs  cellules,  et 
l'urine  du  rein  opposé  renfermait  de  l'indigo. 

Lindeinann  (3)  injecta  du  bleu  de  Prusse  et  des  solutions  de  colorants 
dans  l'huile  à  I  intérieur  de  l'uretère  ;  il  ne  retrouva  le  colorant  que 
dans  quelques  luîtes  droits. 

I  ouïes  ces  expériences  contradictoires  11  apportent  donc  aucun  argu¬ 
ment  sérieux  au  sujet  du  mode  d’action  des  différentes  parties  consti¬ 
tuantes  du  rein.  Plies  se  heurtent  toutes  aux  objections  suivantes  : 

Critique  des  expériences.  —  i°  Ces  expériences  montrent  que  le  bas¬ 
sinet  peut  absorber  et  elle  n  indique  nullement  que  celle  absorption  se 
fait  au  niveau  même  des  tubes  urinaires  ; 

20  La  plupart  des  expériences  où  on  obtint  la  pénétration  de  la  sub¬ 
stance  dans  les  cellules  tubulaires  durent  être  faites  en  utilisant  une 
jiression  de  90  millimètres  de  Ilg.  Or  Lindeinann  (190/1-1905)  a  mon¬ 
tré  que  cette  pression  était  suffisante  pour  amener  la  rupture  des  cel¬ 
lules  tubulaires.  Le  fait  11e  paraît  jias  cependant  toujours  exact  ;  cette 
rupture  11  est  jias  constante  (Ilenderson).  Nous  avons  vu  que  la  jires- 
sion  de  sécrétion  pouvait  s’élever  bien  au-dessus.  Une  jiression  de 
ioo  à  200  millimètres  de  1  Ig  amène  (jour  certains  auteurs  une  dilacéra¬ 
tion  du  bassinet  et  une  rupture  du  système  veineux  intrarénal  ; 

3°  Cushny  constata  qu  en  reliant  1  uretère  avec  un  tube  renfermant 
une  colonne  de  solution  salée  diluée  teintée  de  carmin,  il  ne  jiouvait 
obtenir  pendant  plus  d  une  heure,  en  dehors  du  remplissage  du  bassi¬ 
net,  aucune  absorption  ;  la  substance  corticale  du  rem  fut  excisée  ; 
le  liquide  ne  s’écoula  jias  et  les  tubes  n  étaient  pas  teintés  :  I  écoulement 
de  liquide  ne  se  produisit  que  lorsque  tout  le  cortex  fut  enlevé,  cl  même 
il  fallut  que  le  bassinet  fût  atteint  jiar  la  section.  Cushny  admet  qu  au 
niveau  des  pajailles,  il  existe  une  sorte  de  valve  jiermettant  I  échajapement 
du  liquide  venant  des  tubes  rénaux,  mais  empêchant  son  rellux.  I  11e 
élévation  de  jiression  dans  I  uretère  et  le  bassinet  ne  fait  qu  emjaecher 
1  écoulement  normal  de  1  urine  ; 

\°  La  jilupart  des  expériences  ont  élé  fait  es  en  utilisant  des  substan¬ 
ces  non  ou  difficilement  absorbables  ;  Basler  utilisa  le  glucose,  mais  a 
une  concentration  beaucoup  trop  forte. 

(1)  Pfliiger's  Arch.  /.  d.  ges.  Phys.,  190G. 

(a)  Journ.  of  Physiol.,  1905. 

(3)  Zeigler's  Beitrage  z.  Path.  anal.,  1897,  190/1-1905. 
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Dans  ces  expériences,  on  compare  la  sécrétion  du  rem  sain  avec  celui 
dont  I  uretère  a  été  ligaturé.  On  admet  que  la  sécrétion  des  deux  reins 
normalement  est  identique,  ce  qui  n'est  pas  absolument  exact,  ainsi  que 
Kapsammer,  Alharran,  Barmger,  Carnot  et  Hathery,  etc.,  l’ont  démon¬ 
tre'  (p.  (in 2). 

Il  existe  des  différences  nettes,  en  effet,  si  le  recueil  porte  sur  un  court 
espace  de  temps  ;  plus  les  périodes  d’expériences  sont  longues,  plus  les 
sécrétions  tendent  à  se  rapprocher  d’après  Mbarran. 


Obstruction  totale  d'un  uretère.  —  Hermann  (1)  trouva  chez  le  chien 
que  la  ligature  unilatérale  de  I  uretère  était  suivie,  une  fois  la  levée  de 
la  ligature,  d  une  polyurie  nette  ;  1  urine  renfermait  un  pourcentage 
abaissé  de  chlorure  et  d  urée  par  rapport  à  I  urine  normale  de  l’autre 
côté  ;  par  contre,  le  chiffre  global  était  plus  élevé  pour  chacun  de  ces 
corps.  —  Pfaundler  (2)  répétant  cette  expérience  après  ligature  de  l’ure¬ 
tère,  pendant  2  à  5  heures  trouva  une  exagération  de  la  sécrétion  du 
côté  ligaturé  avec  un  pourcentage  abaissé  pour  les  chlorures,  l’urée  et 
les  solides  totaux.  —  Ileidenhain  au  contraire,  admettait  que  la  sécré¬ 
tion  urinaire  cessait  ;  à  la  suite  d  injection  dans  1  organisme  d’une 
solution  de  sulfo-indigotate,  il  ne  trouve  de  matières  colorantes  que 
dans  le  rein  sain,  peu  ou  pas  dans  le  rein  ligaturé. 

L  interprétation  de  ces  expériences  se  heurte  à  une  cause  d  erreur 
importante  ;  il  est  difficile  de  savoir  si.  lors  de  la  suppression  de  la  liga¬ 
ture,  l  urine  qui  s’écoule  correspond  à  burine  sécrétée  pendant  la  période 
d’obstruction  ou  11e  répond  pas  à  un  mélange  comprenant  la  précédente 
urine  à  laquelle  vient  s  ajouter  l’urine  sécrétée  immédiatement  après 
la  levée  de  l’obstacle  ;  Guyon  et  Hermann  ont  montré  1  existence  d’une 
sécrétion  très  rapide  à  ce  moment.  Il  faut  donc,  pour  que  la  compa¬ 
raison  puisse  permettre  de  tirer  des  conclusions  intéressantes,  que  le 
rein  soit  enlevé  avant  que  la  ligature  soit  levée. 

Beck  et  Gluzinski,  avant  lié  un  seul  uretère  et  levé  la  ligature,  consta¬ 
taient  qu  ensuite  le  rem  élimine  moins  bien  beau  et  le  Nat  d  que  le  rein 
demeuré  sain. 


Obstruction  partielle  d'un  uretère.  O11  a  obstrué  partiellement  un 

des  uretères,  ou  on  a,  ce  qui  revient  au  même,  opposé  à  l’excrétion  de 
burine  d  un  des  reins  par  I  uretère,  une  force  à  vaincre. 

Hermann  en  1862  trouva  la  quantité  d’urine  et  d  urée  diminuée  du 
côté'  ohst rué. 


(1)  Silzungsberichtc  des  W  iener  Acad.,  i85ç)-i8Gi. 

(2)  Ilofineisler's  Beilrage  Chem.  Phys.,  igoa. 
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Lépine  et  ses  élèves  Vubcrl  el  Porlerel,  Lmdcmann,  firent  des  expé- 
nenees  plus  précises. 

la  pine  el  Porterel  1  1  )  elie/  un  eluen  anesthésié  provoquent  dans 
I  ure  1ère  d  un  cote,  une  résistance  de  \o  centimètres  cubes  d’eau  ;  on 
m|cete  dans  les  veines  une  solution  de  Nat  II  à  o  0  0  pour  déterminer 
de  la  diurèse  ;  I  expérience  dura  :»  heures. 

Cri  ne 
en  cm 

Uretère  1  i  li  re  ....  73 

»  obstrué  ...  11 


Crée  Mu  Cl 


— — — * 

g— - . 

To  lui 

0  0 

Total 

0  0 

0,1 /|  G 

0,2 

0,35 

o,48 

0,121 

I  »I 

0,0.44 

0,40 

Du  côté  obstrué,  le  volume  est  diminue,  le  pourcentage  d  urée  s’élève, 
mais  sa  quantité  globale  diminue,  le  pourcentage  de  A (d'd  s  abaisse 
légèrement  et  sa  quantité  globale  diminue  nettement . 

L  indigo-carmin  injecté  dans  les  veines  présente  les  mêmes  modifi¬ 
cations  que  I  urée. 

Lépine  complète  cette  expérience  par  les  deux  autres  suivantes  : 
Il  lèse  le  rein  soit  en  faisant  la  contre-pression  avec  un  liquide  nocif  poul¬ 
ie  rein,  soit  en  ligaturant  1  uretère  pendant  un  certain  temps.  Il  constate 
que  la  résorption  de  1  eau  et  de  NaCl  11e  peut  plus  se  faire. 

Première  expérience.  —  Lépine  el  Bmdud  (2)  pratiquent  une  contre- 
pression  de  4 o  centimètres  cubes  d’eau  dans  1  uretère  après  avoir  au 
préalable  ligaturé  1  uretère  pendant  i5  heures.  Ils  constatent  après  la 
levée  de  la  contre-pression  que  du  côté  comprimé  I  urine  est  plus  abon¬ 
dante,  le  NaCl  également.  Ils  expliquent  ce  fait  par  l’existence  de  lésions 
provoquées  par  la  ligature  avant  empêché  le  rem  de  résorber  l’eau  el 
le  NaCl,  comme  il  le  fait  en  cas  de  contre-pression  simple. 

Deuxième  expérience .  —  Ils  refont  la  même  expérience  en  prenant 
comme  liquide  de  contre-pression  une  substance  nocive  pour  le  rein 
(quinine,  sublimé,  chloroforme)  et  ils  examinent  les  urines  quelques 
heures  après  la  compression  :  ds  notent,  du  côté-  comprimé  et  lié,  une 
augmentation  de  volume  de  l’urine,  l’urée  est  diminuée  en  quantité 
pour  100  et  absolue,  le  NaCl  augmenté  en  quantité  pour  100  et  abso¬ 
lue,  les  phosphates  sont  diminués  en  quantité  pour  100. 

Lépine  et  ses  collaborateurs  font  également  les  expériences  suivantes  : 

Ils  injectent  du  sucre  aux  chiens  traités  comme  dans  les  expériences 
précédentes.  Us  notent  que  le  rein  intoxiqué  excrète  par  rapport  a  1  uree 
une  proportion  de  sucre  plus  élevée,  et  que  d  autre  part  pour  un  rem 
comprimé  mais  non  intoxiqué,  la  quantité  de  sucre  excrété  est  moindre 
qu’en  cas  de  rein  comprimé  et  intoxiqué.  Ils  en  tirent  cette  conclusion 
que  le  sucre  est  normalement  résorbé  par  les  cellules  rénales. 


fi)  Comptes  rendus  Acad.  Sciences,  18S8. 
(2)  Comptes  rendus  Acad.  Sciences,  if)i3. 
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I nndemann  estime  que  la  pression  employée  par  Lépine  étail  beau¬ 
coup  lmp  faible  el  crilique  ces  expériences. 

fuislmx  sur  le  lapin  noie  que  le  sulfate  et  le  phosphate  présentent 
les  memes  modifications  que  I  urée. 

Allard  (  i  ),  dans  un  cas  d  ectopie  vésicale  chez  I  homme,  a  pu  obstruer 
partiellement  1  un  des  uretères  et  comparer  la  sécrétion  avec  celle  du 
coté  opposé  ;  on  donna  à  ingérer  au  siqet  de  l’eau,  de  1  urée  et  du 
NaCI.  Du  coté  obstrué,  diminution  du  volume  de  beau,  des  chiffres 
totaux  de  1  urée  el  des  chlorures,  mais  la  baisse  de  l  urée  fut  beaucoup 
moins  élevée  que  celle  des  deux  autres  éléments.  Dans  une  expérience, 
i  litre  de  thé  fut  donné  5o  minutes  avant  le  début  de  l’observation,  la 
résistance  dans  !  uretère  était  de  \o  à  (io  centimètres  cubes  d’urine 
(ou  environ  do  à  'io  millimètres  Hg). 


Cratère  non  obstrué 

Uretère  obstrué 

Temps 

Urine 

N 

p.  100 

N 

total 

NaCI 
p.  100 

NaCI 

total 

Urine 

N 

p.  1 00 

iV 

total 

NaCI 
p.  100 

NaCI 

total 

1  -3o 

2(33 

°,°79 

0 , 206 

0 , o585 

0, 1 54 

l64 

0,122 

0,2 

o,o526 

0 , o863 

40-70 

25  I 

O 

O 

d 

0,218 

o,o468 

0,117 

64 

0, 1 35 

0 , 0864 

o,o4i 

0,0262 

Total.  . 

5 1 4 

0,082 

0,424 

0,0528 

0,27. 

228 

0,  125 

0,286 

0 ,  o4<j4 

0,1125 

L  obstruction  abaissait  le  volume  d  eau  et  le  chiffre  total  des  chlorures 
de  moitié  environ,  tandis  que  la  quantité  totale  d  urée  n  était  abaissée 
«pie  d  un  tiers  :  le  pourcentage  de  NaCI  s’abaisse,  mais  celui  de  1  urée 
s’élève  de  0,08  à  0,12. 

Gogitidse  (2),  dans  ses  expériences  sur  le  chien  chez  lequel  il  injec¬ 
tait  de  1  urée  ou  du  NaCI  dans  les  veines  en  très  grande  quantité,  note 
un  abaissement  parallèle  de  I  urine  et  des  chlorures  tandis  (pie  1  urée 
était  moins  diminuée,  mais  ses  expériences  sont  de  trop  longue  durée. 

Steyrer,  sur  des  malades,  note  après  obstruction  partielle  de  1  uretère 
des  résultats  différant  des  précédents  :  une  exagération  du  volume 
d  urine  avec  un  abaissement  de  la  quantité  totale  d  urée  et  des  chloru¬ 
res  ;  memes  résultats  de  Schwarz  (  11)02),  de  Broche  et  faillis. 

Lépine  et  Bouliid,  étudiant  la  sécrétion  urinaire  dans  les  heures  qui 
suivent  la  levée  de  la  ligature,  constatent  une  augmentation  de  la  sécré¬ 
tion  aqueuse  et  une  variation  dans  1  élimination  de  NaLl  (tantôt  aug¬ 
mentée,  tantôt  diminuée)  ;  même  constatation  pour  le  glucose  (après 

(h  Arcli.  /.  exp.  Palli.  u.  Pharm.,  1907. 

(•<)  Zeitch.  /.  Biologie,  1901. 
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in|eclion  intraveineuse  de  glueose),  les  variations  se  faisant  tantôt  dans 
le  même  sens,  tantôt  dans  le  sens  opposé  à  celui  de  NaCl. 

11  faut  donc  en  résumé  distinguer  :  d  une  part,  1rs  effets  pendant  la 
ligature  et  la  contre-pression  :  abaissement  de  I  eau  et  du  N  a (  11,  I  urée 
est  peu  touchée,  de  même  les  sulfates,  phosphates,  indigo-carmin  ; 
d'autre  part,  les  effets  un  certain  temps  après  la  levée  de  la  contre- 
pression  ou  de  la  ligature  :  élévation  de  l  eau  cl  variations  dans  l’éli¬ 
mination  de  NaCl  et  du  glueose  se  faisant  dans  des  sens  variables. 

I ntcrprélatinn  des  faits  expérimentaux.  —  Si  les  auteurs  sont  assez 
d’accord  au  point  de  vue  des  résultats  expérimentaux  obtenus,  ils  en 
donnent  une  interprétation  sensiblement  différente. 

a)  Vllard  a  supposé,  en  s’appuyant  sur  la  théorie  de  la  sécrétion  d  llei- 
ilenham,  ipie  la  pression  dans  1  uretère  se  transmet  au  glomérule,  d  où 
excrétion  moins  marquée  de  1  eau  et  des  chlorures,  les  tubes  sont  moins 
atteints  dans  leur  fonctionnement  par  celte  augmentation  de  pression  ; 
aussi  la  sécrétion  de  l’urée  est  moins  troublée  ; 

b)  Cushny  dans  sa  théorie  admet  qu  une  plus  petite  quantité  de 
liltrat  passant  plus  lentement,  il  se  produit  une  résorption  plus  marquée 
dans  les  luîtes  rénaux,  d’où  abaissement  de  l’eau  et  du  NaCl  ;  l’urée 
n’étant  pas  résorbée,  au  contraire,  est  peu  modifiée  et  son  pourcentage 
s  élève. 

Quant  au  NaCl,  Cushny  pense  que  le  sel  éliminé  était  bien  plutôt  du 
chlorure  de  potassium  que  du  chlorure  de  sodium,  ce  dernier  étant 
en  grande  partie  réabsorbé  ; 

e)  Lépine  constate  qu'en  lésant  les  tubes  avant  la  compression  il 
empêche  les  effets  de  la  réabsorption.  On  pourrait  lui  objecter  que, 
d  après  ce  que  nous  avons  vu  plus  haut,  il  n  est  pas  certain  du  tout  que 
ses  injections  intra-urétérales  de  toxique  aient  lésé  les  tubes  contournés. 


II.  —  RETENTISSEMENT  SUR  TE  REIN  NON  LIGATURÉ 

TROUBLES  FONCTIONNELS 

Ce  sont  les  travaux  de  Guvon,  Tuilier  et  Albarran  qui  les  ont  mis 
en  évidence.  La  pression  dans  la  poche  hydronéphrosée  qui  se  forme 
après  la  ligature  de  1  uretère  s’élève  rapidement  à  ~d  millimètres  de  Hg. 
Or,  ces  auteurs  ont  montré  1  influence  de  la  tension  nitrarenale  d  un 
côté  sur  les  fonctions  de  I  autre  rein  ;  ce  dernier,  après  avoir  etc  indiffè¬ 
rent  pendant  la  première  heure  de  I  expérience,  excrète  en  abondance 
durant  la  deuxième,  comme  s’il  essayait  d  exercer  une  action  compen¬ 
satrice  ;  au  contraire,  à  partir  de  la  troisième  heure,  il  y  a  une  diminu¬ 
tion  de  la  quantité  et  de  la  qualité  de  I  urine  exercice,  jusqu  a  ce  qu  on 
lasse  cesser  la  tension  mtrarénalc  de  I  autre  cote. 

L  incision  du  rem  faisant  disparaître  celle  tension,  amené  un  réta¬ 
blissement  de  la  sécrétion  urinaire  du  côte  opposé. 
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Israël,  /uni /  H  (ïul/.l  ont  obtenu  les  mêmes  résultats  en  (‘levant  pro¬ 
gressivement  la  pression  au  niveau  d’un  des  reins  ;  la  simple  ligature 
de  !  uretère  provoquant  une  pression  intrarénale  de  3'i  millimètres  a 
sulli  dans  un  cas  «à  produire  une  anurie  temporaire. 

Chez  I  homme,  dans  le  type  clinique  de  Ihydronéphrose  intermit¬ 
tente,  il  tant  de  toute  nécessilé,  pour  expliquer  les  symptômes,  faire 
intervenir  le  retentissement  d  un  rein  sur  son  congénère  ;  la  lin  de  la 
crise  douloureuse  de  rétention  est,  en  effet,  annoncée  par  une  débâcle 
urinaire  considérable.  Or,  comme  l’ont  fait  remarquer  Tuilier  et 
Allai  irran,  «  la  débâcle  poix  urique  n  est  pas  toujours  due  à  I  évacuation 
du  contenu  de  la  poche  ;  souvent  on  voit  une  débâcle  énorme  avec  un 
rein  petit  »  (Albarran). 

Israël  réussit,  dans  un  cas  ancien  d  livdronéphrose  opéré,  à  recueil¬ 
lir  séparément  I  urine  qui  s  écoulait  par  la  plaie  cutanée  et  qui  prove¬ 
nait  du  rein  néphrotomisé  et  celle  qui,  émise  par  1  urètre,  venait  du 
rein  opposé  ;  or  tandis  que  la  première  était  peu  abondante,  hématu- 
nque,  l’autre  était  émise  très  claire  et  en  quantité  considérable.  Le 
même  auteur  montra  que  la  simple  ponction  d  une  livdronéphrose, 
ipu  donna  un  liquide  sanguinolent,  fut  suivie  d  une  abondante  polyurie 
claire. 

dominent  expliquer  ces  troubles  fonctionnels? 

M.  Guvon  a  montré  I  influence  du  réflexe  réno-rénal  qui  joue  à  coup 
sur  un  rôle  de  toute  première  importance  dans  la  genèse  de  ces  troubles 
fonctionnels.  Les  travaux  de  Cl.  Bernard  et  Brown-Séquard  avaient 
établi  que  1  excitation  de  la  muqueuse  de  1  uretère  et  de  la  substance 
rénale  déterminait  un  arrêt  bilatéral  de  la  sécrétion  rénale.  Guyon  a 
prouvé  (pie  I  on  peut  observer  un  réflexe  réno-rénal  identique  à  la  suite 
des  traumatismes  sur  le  rem,  I  obstruction  calculeuse  d  un  uretère,  etc. 

L  irritation  produite  par  un  drain  après  néphrotomie  suffit  à  provo¬ 
quer  de  l’oligune  (Israël). 

•I.  Besançon  signale  la  disparition  de  I  mvertase  rénale. 

Si  ces  troubles  purement  fonctionnels  semblent  bien  relever  dune 
action  nerveuse,  il  est  bien  difficile  de  faire  intervenir  le  réflexe  réno- 
rénal  dans  la  genèse  des  lésions  du  rem  opposé  à  1  hydronéphrose  cl 
«pi  il  nous  reste  maintenant  à  décrire. 


B.  —  MODIFICATIONS  DE  STRUCTURE 

OBSTRUCTION  TOTALE  D'UN  URETÈRE 
I  —  II YDR  ON  É  P  II  R  0  SE  EXPÉRIMENTALE 

Cohnheim  constate  le  premier  après  ligature  de  1  uretère  une  dila¬ 
tation  du  bassinet .  Aulreeht,  llelferich,  Bos,  Posner,  Charcot  et  Goni- 
bault,  llolsle,  St  raus  et  Germont ,  Corn  il  et  Brault,  Boecardi,  Pisenli, 
■Gu  von  et  \lbarran,  \rnould  arrivent  aux  mêmes  conclusions. 
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Nnvarro,  l'cmer,  Budmger,  Bvron,  Robinson,  Burzagh  sur 

les  phénomènes  d  alroplue  rénale. 

Lindcmann,  Berlensohn,  I lildebrandl  et  I laser,  di  Stefano,  Frœn- 
kel,  Boan,  hnderlen  et  Ponlick,  Kawasoye  reprennent  I  étude  de  la 
question . 

Pearee,  Bradford,  Miss  Sheldon  Ames,  Scott,  F.  Gorhell,  Beer  don¬ 
nent  des  ih' su  liais  expérimentaux  assez  discordants. 

Castaigne  et  Batliery  recherchent  I  mlluencc  de  celle  ligature  sur  les 
troubles  généraux  et  I  étal  du  rein  opposé.  Il  en  esl  de  même  de  Man¬ 
geais. 


l  ip-  3y.  —  Ilydronéphrose  expérimentale  Fig.  38.  —  llydronéphrosc  experi- 
c liez  le  chien  apres  ligature  de  I  uretère.  mentale  ehr/  le  chien.  Même  rein 

Stade  moins  avancé  cpie  figures  4o  et  \  1 .  que  la  figure  ]  1 .  ni  après  section 

longitudinale  de  l’organe. 


viayet  et  Cavaillon  étudient  la  question  au  point  de  \  ne  dc‘  son  intérêt 
I hérapeutique  chirurgical . 

De  Berne-Lagarde  (  1  )  a  donné  de  ces  laits  une  élude  critique  d  en¬ 
semble.  Nous  signalerons  également  un  important  mémoire  de  Camossa 
et  Verliac. 

Technique.  —  La  plupart  des  auteurs  se  bornent  à  faire  une  simple 
ligature  de  1  uretère. 


(1  Arch.  u roi.  Xecker,  1919,  t.  II. 
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Fraenkel  insiste  sur  re  l'ail  «pie  le  lil  coupe  souxeni  1  uretère.  Camossa 
cl  Verliac  oui  retrouvé  le  même  phénomène.  Gayet  et  Cavaillon  font 
une  ligature  suivie  de  section  de  1  uretère  ;  le  siège  de  la  ligature  a  une 
certaine  importance  ;  les  ligatures  basses  ou  hautes  peuvent  influer 
d  une  façon  un  peu  différente  sur  1  état  du  rein  ;  les  ligatures  hautes 
de  1  uretère  près  de  leur  origine  peuvent  parfois  empêcher  le  dévelop¬ 
pement  de  1  hydronéphrose. 

Stewart  el  Barber  frottent  et  dépouillent  1  uretère  afin  de  déterminer 
une  paralysie  urétérale. 


Fig. 


3g.  —  nydroncphrosc  expérimentale  chez  le  chien  après  ligature  de  l’uretère. 
Le  rein  n’est  plus  représenté  que  par  une  coque  (Vu  par  sa  face  externe). 


Lemieu  el  Palazzoli  ont  montré  <pie  uretère  et  bassinet  11c  réagissent 
111  dans  le  même  sens  ni  avec  le  meme  rythme  ;  il  existerait  un  appa¬ 
reil  neuro-musculaire  dans  la  paroi  (II.  Manon). 

Aspect  macroscopique.  —  (  )n  peut  dire  tpic  d  une  façon  presque 
constante,  la  ligature  de  l'uretère  amène  une  augmentation  de  volume 
de  l'organe.  Mais  celle  augmentation  de  volume  se  fait  en  réalité  aux 
dépens  du  bassinet  (lig.  d;.  nS,  ,'b));  le  rein  lui-même  s’hyperlroplue 
d  abord,  puis  s’atrophie  assez  rapidement. 

Celle  hydronéphrose  est-elle  constante?  Il  ne  le  semble  pas.  Bmde- 
niann  sur  le  cliien  ne  constate  pas  dans  trois  cas  d  hydronephrose  . 
de  Berne-Bagarde,  dans  deux  cas,  ne  retrouve  pas  d  hydronéphrose  ; 
dans  l  u .  axait  effectué  par  erreur  une  ligature  de  tout  le  pédicule. 
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L  explication  de  celle  anomalie  est  assez  délicate  à  donner,  Faut-il, 
avec  Berne-Lagarde,  adinellre  qu  il  s  agil  d  infection  surajoutée:1  Nous 
croyons  plus  plausible  I  hypothèse  de  Lmdemann  et  de  Senalor  :  ((  Le 
résultat  ultérieur  de  la  ligature  dépend  de  la  quantité  de  sang  que  la 
substance  rénale  peut  recevoir  grâce  aux  anastomoses  des  vaisseaux 
rénaux  el  des  vaisseaux  capsulaires  )).  L  atrophie  rénale  relève  d  une 
insuffisance  d  irrigation  sanguine.  Il  est  possible  également  (pie  1  état 
antérieur  du  rein  axant  la  ligature  joue  un  rôle. 

Frank  Lorhell  décrit  trois  groupes  de  lésions  :  hvdronéphrosc,  trans¬ 
formation  graisseuse  de  l'épithélium,  œdème.  C’est  du  reste  le  seul 
auteur  qui  ait  fait  pareille  constatation. 

Lésions  macroscopiques.  —  Si  on  saenlie  1  animal  6  à  8  heures  après 
la  ligature,  on  constate  déjà  une  distension  notable  de  I  uretère  au-dessus 
du  lien,  ainsi  qu’un  élargissement  du  bassinet.  Le  rein  est  plus  dur 
el  plus  pâle  (pie  le  rein  sain  pour  Straus  et  Germonl.  \ufrecht,  Albar- 
ran,  Bcrne-Lagarde  décrivent,  au  contraire,  une  phase  initiale  con- 
gestive  axec  de  véritables  hémorragies  et  des  ecchymoses.  Soixante 
heures  après  la  ligature,  la  papille  s  aplatit  sur  les  deux  faces. 

i  uf fier  ( i  )  note  après  libération  du  rem  créant  une  mobilisation  arti¬ 
ficielle  de  1  organe,  une  courbure  de  I  uretère  ;  le  rein  se  distend  et 
provoque  ainsi  secondairement  une  coud  lire  de  1  uretère. 

Sur  des  animaux  sacrifiés  à  des  époques  variables  (lu  premier  au  ving¬ 
tième  jour  après  la  ligature,  le  résultat  macroscopique  est  analogue  : 
dilatation  de  plus  en  plus  considérable  de  I  uretère  et  du  bassinet,  aug¬ 
mentation  de  volume  apparente  du  rein,  pâleur  de  plus  en  plus  accusée 
de  1  organe.  Si  1  on  pique  1  uretère  ou  le  bassinet,  il  s’écoule  un  liquide 
transparent  en  même  temps  (pie  le  rein  s'affaisse  et  se  flétrit  ;  la  limite 
entre  la  corticale  et  la  médullaire  disparaît  complètement.  La  surface 
de  I  organe  est  lobulée  ;  les  petites  dépressions  correspondent  à  des  sail¬ 
lies  à  1  intérieur  de  la  poche  (Berne-Lagardc). 

Lutin,  dans  une  troisième  phase,  à  partir  de  la  fin  du  premier  mois  et 
pendant  les  mois  suivants,  il  surviendrait  pour  Straus  el  (iermont  une 
diminution  de  volume  de  plus  en  plus  accusée  de  I  organe  ;  la  substance 
du  rein  coiffe  comme  un  capuchon  le  bassinet  très  fortement  distendu, 
en  meme  temps  (pi  il  se  fait  autour  de  la  tumeur  une  accumulation 
notable  de  tissu  adipeux.  La  diminution  tardive  de  volume  de  la  poche, 
admise  par  bien  des  auteurs,  survenant  3  semaines  après  la  ligature 
(Becr),  est  loin  d  être  démontrée,  \lbarran  la  met  en  doute.  Kaxvasove, 
après  3oq  |ours  de  ligature,  n  a  pas  constaté  d  atropine,  (lamossa  et 
Verliac  admettent  que,  jusqu'au  70  jour,  la  dilatation  progresse;  à 
partir  de  ce  moment  elle  régresse  plus  \ile  au  niveau  du  rein  que  du 
bassinet  el  de  l’uretère  ;  au  bout  de  3  mois,  le  rein  est  égal  ou  inférieur 
à  la  normale  axec  un  gros  bassinet  el  un  uretère  distendu  ;  cette  évo- 

(1)  Ann.  mal.  orrj.  génit. -urinaires,  189/1. 
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1  ni  ion  scléreuse  rétractile  serait  secondaire  pour  ces  auteurs  à  un  pro¬ 
cessus  infectieux  surajouté. 

La  substance  rénale  est  réduite  à  une  coque  presque  transparente  de 
1  à  :>  millimètres. 

Legueu  signale  la  possibilité  d  occlusion  secondaire  d  une  des  poches  ; 
la  tumeur  conserve  alors  son  volume  ;  elle  n  augmente  plus  parce  que 
la  tension  y  est  élevée,  mais  la  résorption  y  reste  faible. 

Lésions  histologiques.  —  Les  auteurs  sont  loin  d  être  d  accord  sur 
les  lésions  histologiques  constatées.  Différents  facteurs  peuvent  inter¬ 
venir  qui  rendent  délicate  I  interprétation  des  résultats. 

n)  Beaucoup  d  animaux  présentent  de  la  néphrite  avant  toute  expé¬ 
rience.  Bathery  avait,  il  y  a  plus  de  do  ans,  insisté  sur  l'importance 
des  néphrites  spontanées  du  lapin  et  du  chien.  Le  Couni  et  Jackson  ont 
étudié  la  néphrite  spontanée  du  lapin.  Il  faut  éviter  de  décrire  comme 
résultant  de  1  acte  expérimental  des  lésions  existant  avant  toute  inter¬ 
vention  . 

Berne-Lagarde  (i  i,  pour  celle  raison,  a  expérimenté  sur  le  rat.  Mais 
il  n  est  pas  certain  que  les  conclusions  qu  il  émet  à  la  suite  de  ses  expé¬ 
riences  sur  cet  animal  soient  valables  pour  les  autres  animaux  et  pour 
1  homme,  le  rat  se  comportant  souvent,  au  point  de  vue  urinaire,  d  une 
façon  un  peu  spéciale.  D  autre  part,  il  est  très  rare,  chez  le  chien  et 
même  chez  I  homme,  de  constater  un  rem  tout  à  fait  normal. 

b)  L  infection  vient  souvent  compliquer  les  résultats  expérimentaux. 
Faut-il  cependant  admettre  qu  elle  joue  un  rôle  aussi  fréquent  que  le 
pensent  Mangeais  et  Berne-Lagarde.  Strauss  et  Germont  avaient  à  |ustc 
titre  insisté  sur  1  importance  qu  il  y  a  «à  éviter  1  infection. 

Berne-Lagarde  admet  que  la  transformation  fibreuse  ou  hvaline  des 
glomérules,  1  infiltration  embryonnaire,  les  modifications  conjonctives 
ou  vasculaires  sont  «  uniquement  fonction  d  infection  ».  La  ligature 
aseptique  de  I  uretère  n  amènerait  que  la  distension  des  tubes  par  1  urine 
retenue,  puis  I  atrophie  progressive  et  de  plus  en  plus  prononcée  des 
épithéliums  avec  tassement  du  tissu  con|onctif  de  l’organe  ;  il  s  agirait 
de  lésions  mécaniques  pures. 

Nous  pensons  qu  une  pareille  conclusion  ne  correspond  pas  à  la  réalité 
des  faits.  La  grande  majorité  des  expérimentateurs  ont  noté  des  alté¬ 
rations  du  tissu  conjonctif. 

Berne-Lagarde  parle  lui-mème  d  un  tassement  de  tissu  conjonetil, 
et  il  admet  que  «  la  gangue  I i I ire 1 1 se  du  rem  est  très  apparente;  elle 
serait  formée  de  fibrilles  délicates  entrelacées  les  unes  avec  les  autres  et 
limitant  des  mailles  occupées  par  des  cellules  cubiques  »  provenant  du 
reste  de  l’épithélium  tubulaire  transformé. 

Lsl-on  en  droit  de  dire  qu  il  n  \  a,  comme  le  veut  Berne-Lagarde, 
aucune  modification  du  tissu  conjonetil  ? 


(i)  Arch.  urologiques  Necker,  1919,  t.  II. 
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Camossa  cl  Verliac  insistent  sur  ce  fait  qu’un  rein  ligaturé  s’infecte 
très  facilement.  Ces  auteurs  estiment  que  l'infection  explique  d’une  part 
les  altérations  des  tubes  contournés  et,  d'autre  part,  les  lésions  du  rein 
opposé.  Sans  doute,  nous  mettons  à  part  les  processus  nettement  infec¬ 
tieux  avec  \astcs  îlots  embryonnaires.  Mais  pourquoi  ne  pas  admettre 
«pic  le  liquide  renlermé  dans  la  poche  ne  puisse  causer  un  certain  pro¬ 
cessus  d  irritation  aboutissant  au  développement  du  tissu  conjonctif 
apres  avoir  irrité  et  lésé  I  épithélium  glandulaire  lui-môme  P  Ce  proces¬ 
sus  surajouté  viendrait  .compliquer  les  lésions  d’ordre  purement  méca¬ 
nique  causées  par  I  oblitération  de  I  uretère  ;  il  ne  s’agirait  pas  là  d’in- 
tection  mais  de1  processus  toxique. 

t  hi  peut,  avec  Straus  et  Germont,  distinguer  deux  phases  successives  : 

1  ’  IhiASE  n  ectasie.  —  Caractérisée  par  la  dilatation  des  conduits 
urinifères  (fi g.  4o)  avec  aplatissement  de  leur  épithélium  depuis  le  glo- 
mérule  jusqu  au  tube  collecteur,  Ces  lésions  commencent  par  la  branche 
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1  ig.  io.  —  Ligature  expérimentale  de  l 'uretère  chez  le  chien.  Pn 


mier  jour. 


large  de  I  anse  de  llenle  et  les  lubes  conlourncs.  Les  tubes  contournés  et 
hi  luaiK  lie  large  de  1  anse  de  llenle  sont  bientôt  revêtus  par  une  couche 
continue  de  cellules  aplaties,  toute  trace  de  striation  a  disparu.  La 
lumière  des  tubes  est  tellement  augmentée  que  «  les  coupes  du  rein 
malade  otlrenl  presque  autant  de  vides  que  de  pleins  »  (Straus  et  Ger¬ 
mon!). 

Berne-Lagarde  insiste  sur  les  lésions  de  la  partie  large  de  Fause  de 
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U  ente  cl  des  canaux  (I  union  :  Le  premier  jour  on  constate  un  aiilalis- 
senient  des  (-('Utiles  a\ec  de  la  cylohse  prrniurléaire,  cellc-ei  .s'accentue, 
les  striations  basales  disparaissent  le  deuxième  jour,  et  on  note  dans 
1rs  lubes  contournés  des  cylindres  hyalins.  Le  troisième  jour  commence 
I  aplatissement  des  tubes  de  la  partie  large  de  l’anse  de  llenle.  Dans  1rs 
tubes  droits,  la  lésion  est  identique,  mais  elle  est  moins  précoce,  moins 
marquée  cl  surtout  moins  généralisée  ;  certains  tubes  ont  conservé  leur 
revêtement  épithélial  normal. 

Dans  les  deux  variétés  de  lubes,  on  constate  des  cylindres  hvalins 
Yufrechl .  Posner,  Straus  et  Germont)  ;  leur  apparition  est  à  leur  apo¬ 
gée  du  troisième  au  quatrième  jour  ;  leur  nombre  diminue  notablement 
ensuite. 

Camossa  et  Yerhac,  conlraircment  aux  autres  auteurs,  estiment  que 
1rs  tubes  contournés  sont  intacts;  ils  ne  sont  pour  eux  qu  exeeption- 
ncllcmenl  dilatés.  Habituellement  ils  sont  simplement  comprimés,  puis 
s'atrophient.  Les  seules  lésions  constantes  seraient  pour  eux  la  conges¬ 
tion  des  capillaires  glomérulaires,  et  la  distension  de  la  capsule  glomé¬ 
rulaire  :  elles  sonl  précoces  cl  généralisées  ;  les  lésions  des  tubes  excré¬ 
teurs  les  accompagnent  presque  toujours  ;  elles  consistent  surtout  en 
dilatation  de  la  cavité  simplement. 

Les  < jlomérnles .  dans  les  premiers  |ours,  sont  peu  modifiés,  malgré 
I  ischémie  initiale  avec  infiltration  œdémateuse  très  rapide  du  rein 
(Straus  el  Germont).  Bientôt  ils  s  anémient,  se  ilétrissent,  s’écartent 
considérablement  de  leurs  capsules  ;  il  n  existe  pas  de  glomérulite  ni  de 
multiplication  des  novaux  tapissant  la  face  interne  de  la  capsule.  Straus 
cl  Germont  signalent  la  présence  de  nombreux  noyaux  colorés,  proba¬ 
blement  des  leucocN  les,  siégeant  le  long  des  llexuosités  du  bouquet  glo¬ 
mérulaire. 

Les  lésions  sont  donc  exclusivement  épithéliales. 

lu  Iles  sont  également  insulaires,  certains  points  paraissent  au  début 
moins  altérés  que  d  autres  (Berne-Lagavde).  llinman  (  i)  signale  éga¬ 
lement  ce  fait  dans  llivilronéphrose  expérimentale.  Il  s’agit  là  dune 
loi  très  générale  en  analomo-p  il hologie  rénale  el  sur  laquelle  Rathery 
avait  autrefois  insisté. 

n"  Pii  \si  n  vi  uopiiiK.  —  Quatre  à  ciikj  semaines  après  la  ligature, 
l'aspect  des  lésions  csl  tout  dilïérenl.  Les  capsules  de  liowinann .  dila¬ 
tées  à  l'extrême,  ne  renferment  | > 1 1 1 s  <pi  un  glomérule  très  atrophié, 
infiltré  de  lciieocvtes  et  accolé  sur  un  point  de  la  paroi;  celle-ci  est 
du  reste  notablement  épaissie,  lui  d  autres  points  la  capsule  csl  étroi¬ 
tement  appliquée  sur  le  bouquet  glomérulaire. 

Berne-Lagardc  admet  que  toute  mlill ration  du  bouquet  glomérulaire 
el  même  toute  endogloméruhle  relève  d  un  processus  mfeclieux  sur- 
a  jouté. 


(i  IIe  Congrès  inl.  Urologie,  1925. 


1.1  G  A  T  L'UE  S  ET  ORSTIWCJ  IONS  UES  VAISSEAUX  HÉ  N  AUX 


01)7 

Les  tubes  contournés  comme  les  I u I x*s  droits  se  sont  atrophiés  ;  leur 
calibre  est  rétréci  à  I  extrême  et  leur  lumière  a  presque  totalement  dis¬ 
paru  ;  leur  membrane  propre  est  épaissie.  Leur  épithélium  est  uni¬ 
forme  ;  c'est  un  revêtement  de  cellules  aplaties. 

Gctle  atropine  pour  llmman  est  due  a  la  lois  a  une  atrophie  par  pres¬ 
sion  (‘I  surtout  à  une  atrophie  par  anémie  progressive  secondaire  à 
celle  pression. 

S  agit-il  là  d  un  simple  tassement  mécanique,  comme  le  veut  Berne- 
La garde,  nous  ne  le  croyons  pas  ;  pourquoi  tout  développement  de  tissu 
conjonctif  serait-il  de  nature  infectieuse?  Pourquoi,  après  l’oblitération 
de  l’artère,  de  la  veine  ou  des  deux  vaisseaux,  observons-nous  toujours 
un  processus  conjonctif  et  n  en  verrait-on  pas  un  se  développer,  à  la 
suite  de  I  oblitération  de  I  uretère  ?  La  distinction  que  fait  Berne- hagarde 
entre  la  néphrite  interstitielle  et  les  lésions  secondaires  à  l'oblitération 
urétérale  est  un  peu  théorique. 

Le  rôle  de  1  infection  dans  la  genèse  de  certains  troubles  secondaires 
à  la  ligature  de  I  uretère  est  non  douteux,  nous  ne  le  nions  pas  ;  nous 
pensons  cependant  qu'on  a  peut-être  fait  jouer  à  l'infection  un  rôle  plus 
étendu  et  plus  fréquent  qu  il  n’x  a  lieu  de  le  faire. 

Stewart  et  Barber,  pour  etudier  le  rôle  de  1  infection,  mettaient  un 
corps  etranger  infecte  dans  la  vessie  ;  ils  paralvsaient  1  uretère  par 
dé(  louillement  et  friction  ;  ils  voyaient  alors  se  développer  une  hvdro- 
néphrose  nette  avec  lésions  infectieuses. 

Gayet  et  Cavaillon,  étudiant  la  possibilité  d  exclure  le  rein  dans  cer¬ 
taines  affections  rénales,  constataient  qu'ils  obtenaient  après  ligature 
de  1  ure tore  une  sclérose  plus  intense  quand  ils  injectaient  dans  le  bout 
supérieur  de  l'uretère  des  corps  gras.  L’atrophie  rénale  était  plus  com¬ 
plète  sans  distension  du  bassinet,  lorsqu  ils  pratiquaient  la  ligature  en 
masse  de  tout  le  pédicule  rénal. 

Nous  avons  étudié  cytologiquement  le  liquide  de  la  poche  livdro- 
néphrotique  et  constaté  à  des  moments  variables,  après  la  ligature,  dans 
le  liquide  centrifugé  quelques  leucocvtes  renfermant  des  granulations 
présentant  les  réactions  tinctoriales  du  parenchyme  rénal. 


II.  —  RETENTISSEMENT  PORTANT  SUR  LE  REIN  OPPOSÉ 


La  rétention  rénale  unilatérale  ne  produit  pas  uniquement  des  lésions 
localisées  à  1  organe  qui  en  est  le  siège  ;  elle  retentit  sur  I  organisme, 
occasionnant  d  une  part  des  troubles  fonctionnels,  d  autre  part  de  véri¬ 
tables  lésions  anatomiques.  Nous  avons  étudié  précédemment  les  trou¬ 
bles  fonctionnels,  nous  allons  exposer  les  lésions  histologiques  du  rem 
opposé  à  la  ligature. 
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Lésion  du  rein  opposé  à  /’ hydronéphrose.  —  L’état  du  rein  opposé  à  la 
tumeur  hydronéphrosique  1 1  a  été  que  fort  peu  étudié.  Perl,  Strauss  et 
Germant ,  I  ul lier  <1  ('‘(•rivent  de  1  h ypert roplue  compensât ncc  dans  le  rein 
sain.  Bertcnsohn  conclut  d  un  travail  très  documenté  (pie  «  l’animal 
chez  lequel  on  a  hé  un  uretère  ne  peut  / tasser  pour  sain  ;  un  tel  orga¬ 
nisme  présente  un  état  identique  à  un  organisme  atteint  de  néphrite 
dilfuse  ».  Castaigne  cl  Ralhery,  les  premiers,  montrèrent  la  fréquence 
et  I  importance  des  lésions  dans  le  rein  opposé  à  la  rétention  rénale  ; 
\scoh  et  Figari  ont  un  peu  plus  lard  confirmé  ces  expériences,  sans 
apporter  du  reste  d’examens  histologiques.  Ces  lésions  ont  été  retrou¬ 
vées  chez.  1  homme  et  chez  1  animal.  Chez  ce  dernier,  après  ligature 
unilatérale  de  I  uretère,  on  note  constamment  soit  des  lésions  de  cvto- 
Ivsc  protoplasmique  par  îlots,  si  l’animal  est  sacrifié  dans  la  première 
semaine,  soit  des  altérations  très  nettes  de  néphrite  chronique  avec 
sclérose  mlertubulaire,  si  I  examen  histologique  est  fait  plus  tardive¬ 
ment.  Chez  1  homme,  Castaigne  et  Balherv  ont  pu  relater  plusieurs 
observations  de  malades  jeunes  suivis  pendant  longtemps,  chez  lesquels 
se  développa  une  néphrite  chronique  dans  le  rein  opposé  à  1  hydro¬ 
néphrose,  néphrite  qui  amena  la  mort  par  urémie,  et  qui  put  être 
constatée  à  l  autopsie  ;  or,  dans  ces  ('as,  on  ne  trouvait  dans  les  anté¬ 
cédents  de  ces  suiets  jeunes  aucune  des  causes  ordinaires  de  néphrite 
interstitielle  ;  les  urines  de  ces  patients,  observées  avant  la  production 
de  1  h vdronéphrose,  n  étaient  pas  albumineuses,  et  on  est  dès  lors  auto¬ 
risé  à  rattacher  la  néphrite  chronique  à  1  hvdronéphrose  elle-même. 

Le  mécanisme  de  ces  lésions  a  été  étudié  par  Castaigne  et  Ralhery  (î  . 
On  ne  peut  tout  d’abord  admettre,  avec  Ascoli  et  Figari,  Vnzilotti,  que 
le  rein  se  lèse  par  ce  fait  qu  il  est  obligé  d’éliminer  une  bien  plus  grande 
quantité  de  matières  toxiques  ;  en  effet,  la  simple  néphrectomie  ne  pro¬ 
duit  jamais  les  altérations  < p le  l’on  retrouve  après  la  ligature  de  1  ure¬ 
tère.  La  théorie  réflexe  de  Guyon,  pas  plus  que  la  néphrite  sympathique 
de  Mippel  et  Polisson,  ne  donne  une  explication  des  faits.  Seule  la 
théorie  toxique  est  celle  cjui,  à  notre  avis,  expliquerait  le  mieux  les 
lésions  constatées.  Nous  admettons  donc  que  les  lésions  du  rein  oppose 
sont  dues  aux  produits  de  désintégration  des  cellules  épithéliales  du 
rein  traumatisé  qui,  uns  en  circulai  ion  dans  I  organisme,  ont  une  action 
nocive  sur  le  congénère.  Que  les  produits  de  désintégration  des  cellules 
rénales  en  cas  d  hvdronéphrose  soient  mis  en  circulation  dans  1  orga¬ 
nisme,  le  fait  ne  semble  pas  douteux  et  l’on  ne  peut  expliquer  autrement 
ronmicn!  un  rem  dont  1  uretère  est  oblitéré  peut,  comme  dans  certains 
cas  d"  h  vdronéphrose,  être  réduit  à  une  coque  fibreuse.  Le  liquide  con¬ 
tenu  dans  la  poche  h vdronéphroséc  renferme  des  leucocytes  englobant 
des  débris  de  cellules  rénales,  comme  on  peut  facilement  s’en  rendre 

(t)  Soc.  Biol. ,  ai  décembre  1901  ;  Soc.  méd.,  août  190a;  Soc.  méd.  hôp.,  deeem- 
bro  1  <)o:>. 
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('Oi u pic.  I >e  plus,  le  sérum  <1  un  animal  à  qui  on  a  pratiqué  la  ligature 
de  I  uretère  acquiert  des  propriétés  néphrotoxiques  très  nettes  et  qu’on 
peut  mettre  en  évidence  ni  vivo  par  injection  à  I  animal  ou  luen  meme 
ni  vitro  (Gaslaignc  et  Ralherx  ).  Nous  conclurons  donc  que  le  rem 
hydronéphrosé  est  la  source  de  production  de  néphrotoxines  qui  vont 
agir  sur  le  rein  du  côté  opposé,  en  sorte  (pie  l'affection,  constituant  un 
danger  permanent  pour  le  malade,  cesse  par  là  même  d'être  une  lésion 
purement  locale  et  réclame  une  thérapeutique  énergique. 

Mangeais  a  étudié  a  nouveau  I  état  du  rem  opposé  ;  ses  conclusions 
diffèrent  de  celles  que  nous  avons  émises. 

Gosset,  Pearce,  Miss  Sheldon  Vmos,  Kawasoyc  n’ont  trouvé  aucune 
altération  ;  An/ilotti  signale  des  lésions  fugaces,  Scott  des  altérations 
minimes.  Gorbett  note  des  altérations  tardives  apparaissant  vers  le 
2i°  jour.  Guyon  et  \lbarran,  Miss  Sheldon  \nios  décrivent  des  lésions 
hépatiques. 

Berne-hagarde  (  i  i  conclut  ipie  les  lésions  du  rem  opposé  n  existent 
qu  en  cas  d  hydronéphrosé  infectée.  Gamossa  et  Verliac  n’admettent 
pas  de  lésions  du  rein  opposé,  sauf  en  cas  d’infection  surajoutée. 

Nous  ne  saurions  souscrire  à  des  conclusions  aussi  absolues.  11  est 
nécessaire,  d  une  part,  d  observer  les  animaux  pendant  un  temps  suffi¬ 
samment  long;  d  autre  part,  d  étudier  les  lésions  avec  des  techniques 
cytologiques  lines  ;  la  fixation  au  Van  Gehuchten,  excellente  pour 
1  étude  de  la  brosse,  est  insuffisante  lorsqu  il  s’agit  de  repérer  les  modi¬ 
fications  de  structure  de  la  cellule  rénale.  Nous  reviendrons  sur  ces 
faits  au  chapitre  îles  néphrotoxines. 

OBSTRUCTION  COM  RI.  ETE  ET  PASSAGÈRE 

Gamossa  et  Verliac  laissent  les  uretères  oblitérés  pendant  48  heures 
a  4  jours.  Sur  quatre  animaux  deux  présentent,  i3  et  17  jours  après, 
des  reins  et  des  uretères  normaux. 

Dans  les  deux  autres,  les  reins  examinés  •>(•  et  >7  jours  après  ligature 
totale  de  .a  et  \  jours  montrent  des  lésions  nettes  :  les  auteurs  estiment 
qu  elles  doivent  être  antérieures  à  I  expérience,  mais  qu’elles  se  sont 
accentuées  au  niveau  du  rem  dont  I  uretère  a  été  hé,  et  ils  concluent 
que  la  ligature  complète  temporaire  de  I  uretère  lia  //as  une  innocuité 
absolue.  Nous  sommes  de  leur  axis  sur  ce  dernier  point,  et  nous  esti¬ 
mons  <pie  1  explication  qu  ils  donnent  des  lésions  comme  relevant  d  alté¬ 
rations  antérieures  est  bien  hypothétique. 

OU  S  TR  U  CTI  ON  INI  ’  O. MP  /  È  TE 

Gamossa  et  Verliac  l’ont  réalisée  au  moyen  de  gros  fil  de  hn. 

T»  v  O 

Us  concluent  : 


(1)  Arch.  mal.  rein  et  org.  génitaux,  icr  octobre  1932. 
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a)  Ligature  incomplète  permanente.  —  La  ligature  incomplète  chez  le 
clucn  ne  paraît  entraîner  de  lésions  tpic  très  lentement,  lésions  méca- 
nupies  de  dilatation  au-dessus  de  lobstacle.  Quand  ecs  lésions  sont 
très  accentuées,  1  uretère  a  du  prohahlement  s'oblitérer  complètement, 
car  la  ligature  incomplète  a  une  tendance  très  marquée  à  se  compléter. 

dette  ligature  est  un  point  d  appel  pour  I  infection,  la  cvlohse  rénale 
ne  se  produisant  «pie  dans  ce  dernier  cas. 

h)  Ligature  incomplète  d’une  durée  plus  ou  moins  prolongée.  —  Vprès 
2  jours  de  ligature,  on  peut  constater  I  intégrité  rénale,  12,  17,  22  jours 
après  1  intervention. 

Pour  [\  jours  de  ligature,  il  11  \  a  10,  10,  20  jours  après,  <pi  une 
légère  dilatation  inconstante  des  cavités  glomérulaires. 

Pour  8  à  ia  jours  de  ligature,  il  v  a  Mo  à  \o  jours  après,  des  dilata¬ 
tions  des  anses  grêles  et  des  tubes  excréteurs,  les  lésions  ont  tendance 
à  s  améliorer  mais  incomplètement  ;  la  lare  rénale  paraît  devoir  rester 
indélébile,  il  faudrait  en  juger  à  très  longue  échéance. 

Nous  devons  reconnaître  que  Cainossa  cl  \erliac,  tout  en  admettant 
<{iic  la  ligature  urétérale  passagère  ou  incomplète  ne  doit  déterminer 
comme  la  ligature  complète  que  des  lésions  mécaniques,  sont  obligés 
de  reconnaître  l’existence  de  lestons  indélébiles .  Imbus  de  cette  idée 
que  la  sidérose  et  la  lésion  protoplasmique  des  tubes  sécréteurs  sont 
toujours  d  origine  infectieuse,  ils  11e  nous  donnent  en  réalité  aucune 
preuve  de  celle  hvpot.hèse  qu  ils  érigent  un  peu  trop  comme  Mangeais 
et  Berne-Lagarde,  à  1  état  de  dogme  intangible.  Nous  ne  partageons 
pas  leurs  idées  et  nous  avouons  que  leurs  expériences  11  apportent 
aucune  preuve  convaincante  satisfaisante  en  faveur  de  leur  hypothèse. 


LIGATURE  BILA  TÉRALE  UES  URETERES 


La  ligature  bilatérale  des  uretères  détermine  1  éclosion  d  accidents 
mortels  à  très  brève  échéance.  La  survie  des  animaux  est  assez  variable, 
elle  peut  atteindre  3  jours,  rarement  plus.  On  observe  de  la  rigidité 
musculaire,  rarement  011  note  du  Cheyne-Stokcs. 

I  )  1 1  constate  une  élévation  notable  de  I  azotémie. 

Bierrv,  Bathen  et  Bordet  ont  étudié  comparativement  les  variations 
de  l'urée,  de  la  glu  éimo  sucre  libre,  de  la  glycémie  sucre  protéuhqiie 
et  de  N  des  protéines  totales  (1). 

(1)  Acad.  Sc.,  3  avril  1922. 
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Brodm  signale  une  expérience  de  ligature  d  urctere  avec  examen  au 
Ijoii l  de  :> \  heures,  il  constate  une  augmentation  de  I  azote  total  ureiipie 
sans  modification  de  l’azote  résiduel.  Si  la  survie  est  assez  longue,  la 
plupart  des  auteurs  notent  une  augmentation  de  I  azote  résiduel. 

A  la  suite  de  la  suppression  brusque,  chez  le  chien,  de  I  excrétion  uri¬ 
naire  ne  permettant  une  survie  < p le  de  ou  o  jours,  1  élévation  du  taux 
du  sucre  protéidirpie  dans  le  plasma  sanguin  est,  parallèlement  à  celle 
du  taux  de  l’urée,  moins  rapide  et  moins  intense.  Jamais  Bierrv, 
Ratherv  et  Bordet  n’ont  observé,  chez  les  animaux,  des  chiffres  de  sucre 
protéidique  comparables  à  ceux  qu  ils  ont  signalés  chez  les  brighliques, 
chiffres  pouvant  dépasser  trois  fois  celui  du  sucre  proleidique  rencon¬ 
tré  chez  I  homme  normal. 

Ceci  \ient  à  1  appui  de  cette  idée,  que  si  1  azotemie  est  le  témoin 
d  une  élimination  rénale  défectueuse,  comme  1  a  montre  \\  idal,  1  hxper- 
protéidoglveémie  est  bien  le  stigmate  plasmatique  qui  révèle  un  trouble 
progressivement  amené  et  profond  du  métabolisme. 

Celte  1 1 v p e r p r o t é î d o g  1  y c é î n î e  ne  serait  due  ni  a  une  augmentation  du 
taux  global  des  albumines  ni  à  des  proportions  anormales  entre  les  deux 
grandes  variétés  d  albumine  du  sérum  :  sérum  et  globuline  (Desgrez, 
Bierrv,  Ratherv,  Bordet). 

Atchlev  et  B.  M.  Benediel  notent  une  forte  haïsse  dans  les  tissus,  les 
humeurs  de  1  organisme  et  le  sang,  des  chlorures  et  des  ht<  athniiales 
d’une  élévation  marquée  des  phosphates  et  des  sulfates.  La  glycémie 

soufre  sanp  total  ,  v  '  '  .  1 

sucre  libre  est  augmentée,  le  rapport  soufre  lJl  cs  * lunuiue  ;  le 


soufre  du  plasma  s  élève  et  le  soufre  du  sang  total  diminue. 

Ratherv  et  Waitz  (i)  constatent,  avec  1  élévation  de  1  urée,  une  élé¬ 
vation  de  la  réaction  xantho-proteique,  mais  il  ny  a  pas  propoi tionna- 
lité  absolue  entre  les  deux  phénomènes.  Hartwich  et  Ifessel  notent  ega¬ 
lement  une  élévation  de  la  réaction  xanlho'proteique  ;  celle-ci  est  plus 
accusée  après  ligature  bilatérale  des  uretères  qu  après  néphrectomie 
double. 

Backman,  Rautenberger,  Hartwich,  après  ligature  bilatérale  .les  ure¬ 
tères  —  plus  ou  moins  serree  —  reproduisent  de  1  hvpei tension. 

Camossa  et  Verliac  ont  étudié  les  lésions  histologiques.  Ils  concluent 


(i)  Soc.  Biol.,  2 5  janvier  io3o. 
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que  la  lii*'îil ure  complète  définitive  des  deux  uretères  ne  produit  pas 
dans  rhue mi  des  reins  des  lésions  superposables  à  celles  nue  produit 
dans  un  rein  la  ligature  complète  definitive  de  son  uretère.  I)ans  deux 
expériences  sur  trois,  les  uretères  ont  été  liés  près  de  leur  origine  et  les 
reins  ne  présentaient  pas  d  augmentation  de  volume,  le  seul  cas  où  il  y 
ait  eu  dilatation  est  celui  où  les  uretères  ont  été  liés  au  ras  de  la  vessie. 
Les  reins  ne  présentent  pas  de  lésions  sérieuses  3  jours  après  la  liga¬ 
ture  ;  cette  intégrité  rénale  coïncide  avec  une  infiltration  séreuse  autour 
du  rein  et  du  bassinet.  Dans  un  cas  les  lésions  histologiques  sont  inten¬ 
ses  sans  qu'on  puisse  faire  intervenir  l’infection,  lies  auteurs  ne  tirent 
aucune  conclusion  du  reste  de  ces  expériences  trop  peu  nombreuses  et 
contradictoires. 

Les  auteurs  ont  constaté,  dans  un  cas  où  un  des  deux  rems  avait  eu 
son  uretère  ligaturé  et  sectionné  et  son  autre  uretère  avec  ligature 
incomplète  qui  se  compléta  ensuite,  des  lésions  extrêmement  intenses 
dans  le  seul  rem  à  uretère  sectionné. 

Achard  et  Lœper  ont  étudié  les  modifications  du  taux  de  NaCl  san¬ 
guin  après  la  ligature  bilatérale  des  deux  uretères.  Ils  injectent  une 
solution  concentrée  de  NaCl,  immédiatement  après  la  ligature  ;  ils 
constatent  que  très  rapidement  le  taux  de  NaCl  du  sang  redevient  nor¬ 
mal.  Si  on  supprime  alors  la  ligature,  la  sécrétion  de  l’urine  reprenant, 
le  \aCl  injecté  s’élimine.  Si  au  lieu  de  supprimer  la  ligature  des  ure¬ 
tères,  on  la  maintient,  on  voit  le  taux  du  NaCl  sanguin  devenir  à  peu 
près  normal,  tandis  que  les  autres  molécules  de  cristalloïdes,  notam¬ 
ment  I  urée,  montent  progressivement.  La  perte  de  poids  de  1  animal 
à  jeun  restait  moindre  que  celle  d  un  témoin  également  à  jeun  dont  les 
reins  étaient  intacts  ;  il  s’emmagasine  donc  du  NaCl  dans  les  tissus  avec 
production  d’œdème  (œdème  histologique). 

Camossa  et  Verhac  ont  étudié  les  effets  de  la  ligature  incomplète  des 
deux  uretères.  On  constate  une  dilatation  des  tubes  excréteurs  qui 
s’installe  lentement.  Après  a  jours  de  ligature,  les  reins  examinés  \  à 
3 o  jours  après  ne  montrent  plus  de  lésions  :  après  4,  u  et  3  jours  de 
ligature,  ils  présentent  des  lésions  même  après  la  levée  de  1  obstacle  ; 
<‘lles  ont  tendance  à  régresser,  mais  après  ifi  jours  de  ligature  elles 
semblent  persister  avec  un  début  de  sclérose  périvasculaire. 


ANASTO  ) /OSE  UliÉ  TÉ  II  O-  VEINEUSE 


Celle  anastomose  a  été  pratiquée  en  ipafi  par  Ozorio  de  Mmeida, 
Ernst  Th.  Brucke  et  O.  IL  Roger. 

Techniiiue.  —  Ozorio  de  Almeida  réalise  1  anastomose  entre  les  ure¬ 
tères  et  la  veine  fémorale  par  un  tube  qui  fait  un  coude  en  dehors 
de  la  cavité  abdominale;  Brucke  prélève  un  lambeau  vésical  renfer- 
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niant  1  abouchement  de  I  uretère  et  il  suture  ce  lambeau  à  la  veine 
iliaque  primitive.  (!.  II.  Hoger  et  Justin-Besançon  réalisent  au  moyen 
des  canules  de  Pavr  I  anastomose  de  I  uretère  droit  et  de  la  veine  splé¬ 
nique  (chien).  Justin-Besançon  et  Lœvvy  ont  imaginé  des  variantes  à 
ces  techniques.  Ilartwich  et  Kessel  anastomosent  I  uretère  droit  et  la 
veine  mésentérique. 

Résultats.  —  Il  faut  distinguer  avec  Justin-Besançon  deux  cas  : 

o)  1  nnstomose  urétéro-veineuse  avec,  conservai  ion  <ln  rein  du  coté 
opposé  (/ni.  avec  un  uretère  normal,  continue  à  excréter  de  I  urine. 

La  mort  survient  en  3o  à  4o  heures.  Ilartwich  et  Kessel  signalent 
un  seul  cas  avec  survie  de  7  jours.  (L  II.  Hoger  cl  J.  Besançon,  avec  leur 
technique,  obtiennent  une  survie  de  7  jours.  Il  semble  (pie  1  anastomose 
avec  le  svslème  porte  augmente  légèrement  la  durée  de  la  survie,  mais 
n’empêche  pas  la  mort  de  se  produire  ;  le  foie  n  intervient  donc  que 
très  peu. 

Les  animaux  sont  très  abattus,  refusent  toute  nourriture  et  meurent. 

La  quantité  d  urine  diminue,  très  exceptionnellement  la  diurèse  est 
augmentée,  mais  dans  ce  cas  elle  11e  renferme  guère  que  de  I  eau  ; 
l’urée  et  les  autres  substances  de  déchet  sont  peu  abondantes.  L  azo¬ 
témie  s’élève  à  1  gramme,  parfois  monte  jusqu  à  A  grammes,  elle  est 
en  général  modérée;  le  K  s  élève,  le  La  et  le  \TaCI  subissent  peu  de 
modifications. 

Très  rapidement  les  corps  phénoliques  (Galehr  et  1 1 o)  qui  donnent 
la  réaction  xantho-protéique  s’élèvent  (quatre  à  o  fois  au-dessus  du  taux 
normal). 

A  l’autopsie  des  animaux,  il  existe  un  gros  œdème  pulmonaire  et  des 
altérations  très  importantes  du  foie  et  du  rein  (dégénérescence  grais¬ 
seuse). 

Pour  Justin-Besançon  comme  pour  Galehr  et  Ito,  Ilartwich  et  Kes¬ 
sel,  ces  expériences  démontrent  que  1  urine  au  sortir  du  bassinet  ren¬ 
ferme  une  substance  toxique  sécrétée  par  le  rein  et  qui  va  léser  le  rein 
opposé  préalablement  sain.  Ozorio  de  Almeida  pense,  au  contraire,  que 
1  urémie  ainsi  réalisée  est  produite  par  des  changements  relatifs  dans 
la  proportion  des  sels  dans  le  sang  et  les  liquides  de  I  organisme. 

h  1  Anastomose  urétero-veineuse  avec  suppression  de  I  excrétion  uri¬ 
naire  par  le  second  rein. 

dette  suppression  peut  être  effectuée  soit  par  anastomose  urétéro-vei- 
ncuse  bilatérale,  soit  par  néphrectomie  unilatérale. 

Résultats.  —  La  survie  est  de  d  à  o  jours.  Les  animaux  montrent 
très  rapidement  des  signes  d  intoxication  urémique  ;  ils  sont  abattus, 
présentent  des  vomissements  et  de  la  diarrhée.  Ils  ont  des  secousses  mvo- 
clomques,  de  la  raideur  et  parfois  même  un  état  ealalomque.  Les  besoins 
de  miction  persistent.  Vers  le  troisième  jour  apparaissent  des  crises 
convulsives,  de  la  bradycardie,  de  la  respiration  à  type  de  (’dieyne- 
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Stokes.  Ozorio  de  Mmcida  décrit  de  la  conjonctivite  purulente  <pu  n’a 
pas  été  retrouvée  par  J.  Besançon. 

J.  Besançon  et  Gahane  notent  dans  le  sang  une  élévation  de  l'azo- 
lénue  «pu  peut  dépasser  t>  grammes  ;  I  a/ole  résiduel  s’élève,  ainsi  que 
le  glucose,  le  cholestérol  et  I  acide  urique,  ie  (la  et  le  Cl  baissent,  le 
soufre  total  augmente,  le  l\  s  élève,  mais  meonstamment. 

Le  rein  est  peu  congestionné  pour  J.  Besançon,  contrairement  à 
<  ).  de  Almeida  ;  il  existe  des  hémorragies  sous-épicardiques,  de  l’œdème 
pulmonaire  et  des  altérations  hépatiques.  Dans  le  rein  les  lésions  pré¬ 
dominent  au  niveau  du  tube  contourné  ;  la  zone  basale  cellulaire  est 
iinemenl  granulée  et  très  claire,  le  segment  apical  est  fortement  et  line* 
ment  granuleux,  il  n  y  a  pas  de  dégénérescence  graisseuse,  les  glo- 
mérules  sont  intacts.  J.  Besançon  insiste  sur  le  t\pc  très  particulier  de 
la  lésion  cellulaire  i  i).  Le  foie  est  très  congestionné,  avec  stase  périsus- 
hépatique  ;  les  cellules  de  Kupfer  sont  très  altérées. 


SECTION  URÉTÉRALE  ET  U  RÉ  TERRORA  PIIIE 

A  la  suite  d  une  plaie  transversale  de  l’uretère  ou  d  anastomose 
urétéro-urétérale  ou  urétéro-rénale,  on  obtient  une  cicatrisation.  Mais 
comme  l  a  montré  Legueu,  d  y  a  presque  fatalement  à  la  suite  une 
atrophie  du  rem  qui  se  développe  «  en  silence  »  dans  les  années  consé¬ 
cutives. 

On  a  fait  intervenir  1  existence  d  un  rétrécissement  cicatriciel  ou  la 
présence  de  bouchon  muqueux  (M.  Iselm,  Ten  Berglie,  Guberoff,  Pozzi 
et  Forsell). 

En  réalité  le  mécanisme  est  tout  autre  comme  l  ont  montré  Alskne, 
Gouverneur  et  Henri  Marion  (a). 

Gouverneur,  reprenant  les  expériences  d  Alskne,  avait  conclu  que  la 
section  de  1  uretère  qui  coupe  la  tunique  musculaire  nerveuse  du  canal, 
trouble  d  une  façon  grave  le  |eu  phvsiologique  normal  de  1  excrétion  de 
1  urine. 

Pratiquant  chez  des  eliiens,  soit  la  section  de  l’uretère  suivie  de 
suture,  soit  la  dénudation  simple  circulaire  de  1  uretère  sur  une  hauteur 
de  i /a  centimètre,  Gouverneur  et  II.  Marion  constatent  (pie  1  uretère 
tout  (m  restant  perméable  se  dilate  ainsi  que  le  bourrelet  au-dessus 
de  la  suture  ou  de  la  dénudation.  Blatt,  chez  b'  lapin,  est  arrivé  aux 
mêmes  conclusions.  I  n  uretère  sectionné  ou  énervé  par  dénudation 
transversale  est  fonctionnellement  perdu  ;  d  y  a  suppression  du  syn¬ 
chronisme  entre  les  mouvements  des  deux  bouts  urétéraux  suturés 
d  où  désaccord  fonctionnel  entre  les  parties  supérieures  et  inférieures 
de  1  uretère. 

(i)  Il  semble  s’agir  là  de  cylolvsc  protoplasmique  du  deuxième  et  troisième  degré. 

(a)  Soc.  I  rologie,  ai  janvier  19:» 9  ;  Thèse  Paris,  19.19. 


OBLITERATION  PARTIELLE,  COMPRESSION 
ET  LIGATURE  DE  L’ARTÈRE  RÉNALE 


Nous  étudierons  : 

A.  — -  La  ligature  de  1  artère  rénale. 

B.  —  La  compression  de  I  artère  rénale. 

Nous  envisagerons  successivement  : 

i°  Les  troubles  de  la  sécrétion  urinaire  rein I ils  à  l'oblitération  ; 

2°  Les  altérations  du  rein  ligaturé  ; 

o"  Les  altérations  du  rein  opposé  à  la  ligature. 

A.  —  LIGATURE  DE  L'ARTÈRE  RÉNALE 


I.  —  TROUBLES  DE  LA  SECRETION  URINAIRE 


Obstruction  incomplète.  —  Hermann  en  1862  agit  sur  la  seule  artère 
rénale  en  la  comprimant  ;  en  réduisant  l’apport  sanguin,  il  diminue 
la  sécrétion  d  urine.  Marshall  et  (liane  rapportent  les  trouilles  consta¬ 
tés  à  une  privation  d  owgène.  La  sécrétion  urinaire  n  est  pas  seulement 
diminuée  mais  modifiée.  Cushnv  constate  une  diminution  dans  1  excré¬ 
tion  de  NaCl,  de  1  eau  ;  les  sulfates  sont  diminués  mais  beaucoup  moins. 

Pour  Marshall  et  Kolls,  la  compression  d  une  artère 
une  diminution  de  la  sécrétion  des  chlorures  beaucoup 
<pie  celle  des  sulfates,  parce  que  la  sécrétion  chlorurée  résulte  d  un 
acte  passif  du  rein  (origine  circulatou 
l’aies  est  sous  la  dépendance  d  un  pi 


rénale  amène 
s  marquée 


Colt*  normal 
»  comprimé 


e  ),  tandis  que  la 

sécrétion  ( 

“ocessus  actif  du 

rein . 

Urine  NaCl 

Su  l  fuie. 

en  fjr.  en  <jv. 

en  f/r . 

0,5  o,o38 

O , I  (  >3 

2,5  0,00 A 

o,o35 

Occlusion  complète. —  I  ne  compression  temporaire  de  l'artère  rénale 
suffit  à  empêcher  toute  sécrétion  pendant  un  temps  très  long;  après 
-3“  minutes  de  compression,  la  sécrétion  rénale  ne  s  était  plus  rétablie 


i  ooG 
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i  h.  V'  après  la  levée  de  celle  compression  ;  dans  un  autre  cas,  une 
compression  de  i  i  minutes  conduit  à  la  même  absence  de  sécrétion 
après  :»  b.  ■><>,  époque  à  laquelle  le  chien  est  sacrifié.  Le  dispositif  expé¬ 
rimental  était  tel  qu  aucun  traumatisme  ne  survenait  ;  un  lil  avait  été 
passé  sous  1  artère  rénale,  puis  le  ventre  refermé,  on  avait  étudié  le 
mode  de  sécrétion  urinaire  pendant  un  temps  assez  long  ;  brusquement 
on  tirait  sur  le  lil  et  on  comprimait  1  artère,  puis  en  relâchant  le  lil, 
on  faisait  cesser  la  compression. 

(liiez  un  autre  chien,  la  sécrétion  réapparaît  9  \  minutes  après  la 
levée  de  la  compression  qui  a  duré  35  minutes  ;  voici  les  différences  de 
sécrétion  constatées. 


Rein 

droit 

Rein  y  cuir  h  e 

SaCt 

Créé 

IV a.  Cl  U  ré»’ 

Temps 

Vola  me 

0,00 

0  00 

Volume  o  oo  o/oo 

Chien  Del  : 

Avant  . 

)) 

o,o64 

0,22 

/io,S 

0,00 

0,44 

32,9 

(  !omp.  art.  rénale 

gauche  .... 

35' 

o,oS8 

0,3  2 

4G,G 

Après  enlèvement  de 

ligature. 

)) 

0,09/1 

o,35 

49)5 

0,02-4 

o,9 1 

28,5 

\ 1 1  niveau  du  rein  qui  a  été  ligaturé,  le  NaCl  était  plus  concentré, 
1  urée  moins  concentrée  qu  avant  la  pose  de  la  ligature,  le  volume 
<1  urine  était  plus  faible. 

(lushuv  note  également  que  lorsqu  on  comprime  l  arlère  rénale  pen¬ 
dant  3 o  secondes,  la  sécrétion  de  I  urine  ne  reprend  que  lentement  ; 
comme  nous,  il  a  pu  obtenir  des  cas  où  la  reprise  de  la  sécrétion  ne  se 
produisait  tpi  après  plus  d  une  heure  ;  I  urine  renfermerait  des  pro¬ 
téines  eu  abondance  ;  mais  cette  albuminurie  ne  durerait  que  quelques 
heures;  en  examinant  le  rein,  Seelig  retrouve  de  1  albumine  dans 
1  espace  capsulaire  seul . 

P’riedmann  el  Y\ orhsmulh,  par  ligature  de  l’artère  rénale,  élèvent 
la  pression  artérielle  pendant  î  à  3  semaines. 


action  DK  moi  m  i  s  ( : i ne i  i.vtoikks  inilvithai  x  si  h  la  skcrktion 

DK  1  VI  TU  K  REIN 


Nous  avons  étudié  comparativement  la  sécrétion  des  deux  reins  au 
cours  des  ligatures  temporaires  de  1  artère. 

Sous  I  influence  d  une  compression  prolongée  de  1  artere  rcnale  d  un 
côté,  on  constate  souvent  de  I  autre  cote  une  réduction  de  la  sécrétion 
aqueuse  avec  un  abaissement  du  taux  de  concentration  des  chlorures 
cl  une  élévation  du  taux  de  concentration  rie  I  urée.  Parfois  la  sécrétion 
du  rein  opposé  cesse  au  moment  de  la  ligature  temporaire  de  1  autre 
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rein.  Après  1  1  minutes  de  ligature,  1 

la  sécrétion 

ne  reprend 

dans  le 

rein  sain  que  3 7  minutes  après,  le  fait 

est  du  reste 

exceptionnel. 

Rein  droit. 

Volume 

NaCl 

/>oiir  1  minute 

0  J 00 

o/oo 

Avant  compression  artère  gauche. 

2,10 

1 ,70 

r  0 

1 ,53 

Pendant  compression  artère  gauche. 

1 

0,58 

2,87 

0,32 

o,55 

5,09 

0 ,  2  I 

o,83 

7,33 

0, 1 J 

0,2.9 

6,5; 

Rein  droit. 

Valu  /ne 

SnC! 

t  ree 

pour  1  minute 

0  00 

0  oo 

Avant  compression  artère  gauche. 

0 , 1 G 

2,92 

3,86 

Pendant  compression . 

0,1 3 

o/,', 

1  2  ,63 

Après  compression . 

0 , 1 5 

0,27 

i7,jü 

0,17 

0,18 

23,20 

La  concentration  uréique  peut  être 

considérable 

;  quelques- 

unes  de 

ces  modifications  constatées  persistent  parfois  un  certain  temps  après  la 
levée  de  la  compression,  dans  la  dernière  expérience  le  volume  était 
remonté,  mais  la  baisse  de  la  concentration  de  NaCl  et  1  augmentation 
de  la  concentration  uréique  restaient  accentuées. 

On  pourrait  objecter  à  ces  expériences,  que  la  ligature  de  l  artère 
rénale  11  a  rien  fait,  et  que  les  modifications  constatées  tiennent  à  la 
marche  habituelle  de  la  diurèse  secondaire  aux  injections  de  sérum  glu¬ 
cose  hypertonique  (1).  Nous  pouvons  répondre  que  la  marche  des  deux 
phénomènes  n’est  pas  identique,  comme  nous  avons  pu  nous  en  ren¬ 
dre  compte;  d’autre  part,  il  serait  remarquable  de  voir  chaque  fois 
1  effet  de  la  ligature  coïncider  avec  des  modifications  de  sécrétion  sans 
pouvoir  penser  qu  elles  ont  une  inlluence  sur  elle. 

Nous  signalerons  1  expérience  suivante  qui  montre  après  mie  assez 
longue  période  d  examen  des  modifications  brusques  à  la  suite  de  la 
ligature. 

O 


Chien  S  : 

Injection  sérum  glucose . 

Ligature  artérielle  rénale  de  l’autre  rein. 

Cette  ligature  a  amené  ici  surtoul 
uréique.  11  est  des  cas  où  nous  oblc 
lion  de  la  concentration  de  1  urée,  ai 

Le  chien  suivant  11  avait  reçu  anléricurenu 
volume  urinaire  est  augmenté  après  la 


Volume 

SuCl 

Crée 

’■  1  minute 

0  ou 

0/00 

O  O 

0,1 33 

0,49 

2 ,66 

0,1  G3 

0,21 

2,20 

o,iS5 

0,20 

2,08 

0,127 

o,44 

3,40 

Aalion 

de  la  concentration 

s  effets 

inverses 

:  dnninu- 

lion  de 

celle  des 

chlorures. 

aucune  injection.  Le 
p posé. 


galure  artérielle  du  rem  o 


(1)  Ces  injections  étant  pratiquées  avant  le  début  des  expériences. 
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Chien  1  : 

Volume 

pour  i  minute 

NaCl 

0  00 

Crée 

0/00 

\\nnl  . 

0,09 

6,3 1 

Après . 

0,8s 

G ,  1 3 

0,1  i 

0,88 

5 

0,18 

0,(58 

3, Go 

Chez  d  autres  chiens  enfin,  il 

existe  une  augmentation  de  la 

sécrétion 

aqueuse,  une  diminution  de  la 
pour  1  urée  : 

concentration  à  1 

a  fois  pour 

Na(  11  et 

Chien  II  : 

Volume 
pour  i  minute 

l\aCl 
■  o/oo 

Crée 

ojoo 

Avant  . 

.  .  .  0,09 

0,U 

27,88 

0.  J  2 

<),oG 

0,12 

O,  IJ 

5,1 3 

0,12 

0,1 5 

5,20 

0,12 

0,17 

5,70 

Les  conclusions  à  tirer  de  ces  < 

expériences  sont  les 

suivantes  : 

l  n  arrêt  circulatoire  portant 

sur  un  rein  retentit  sur  1  autre  rein, 

<jii  il  soit  ou  non  eu  état  de  polyurie  provoquée.  Cette  influence  se 
traduit  d'une  façon  très  diverse,  et  il  serait  inexact  de  décrire  un  tvpe 
particulier  de  sécrétion.  Il  est  difficile  de  donner  une  explication  du 
phénomène.  Mais  ce  dernier  présente  un  très  grand  intérêt  au  point 
de  vue  de  I  i  plivsiologie  pathologique.  I  n  trouble  dans  1  irrigation  d  un 
des  deux  reins  retentit  sur  1  autre  rem,  non  seulement  en  modifiant 
quantitatn emenl  mais  encore  qualitativement  la  sécrétion  urinaire. 


II.  —  LESIONS  DU  REIN, 

SIEGE  DE  LA  LIGATURE  ARTERIELLE 


La  ligature  de  I  artère  rénale  lut  tentée  la  première  fois  par  Scliultz, 
en  iS:»i  ;  il  notait  une  régression  des  éléments  nobles  du  rein. 

Llessig.  en  i  S5q,  constatait  dès  les  premiers  jours  après  la  ligature, 
une  1 1  \  perémie  \  eineusc,  avec  parfois  des  hémorragies  ;  I  aima  en  1880, 
Maron  en  i88n,  \lessandri  en  i8qq,  Gram  notent  également  un  stade 
d'hyperémie,  précédant  celui  d  anémie.  Grawilz,  Israël,  décrivent  les 
li  sions  constatées.  Ixusler  signale  les  altérations  secondaires  à  la  liga¬ 
ture  d  une  seule  branche  ;  Schmaus  et  \lbrechl  en  iSp5  insistent  sur 
la  précocité  des  lésions  épithéliales.  Falei,  Marllia,  lurk  donnent  une 
(lescripl ion  détaillée  des  lésions  cellulaires.  Ignalow sk\  en  i  j)o5  constate 
que  relie  ligature  donne  heu  à  d(‘S  phénomènes  d  intoxication  due  au 
passage  dans  la  circulation  de  produits  provenant  du  rem  nécrosé. 
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•lient  I  influence  du  rem  lésé  sur  le  rein 
ungano  H mlie  les  lésions  du  rem  du  côté  ligaturé  cl 


Gaslaigne  el  Ihilherx  reenere 
du  ente  opposé. 

admet  I  existence  de  trouilles  généraux. 

Les  artères  du  rein  étanl  terminales  (llyrtl,  Gérard,  Destot  et  Legueu  ), 
on  note  une  certaine  indépendance  circulatoire  entre  les  différents  seg¬ 
ments  du  rein  Grégoire  admet  <| u  il  existe  une  artère  pour  chacune 
des  laces  et  une  pour  chacun  des  pôles.  L  artère  rénale  se  divise  souvent 
précocement,  en  sorte  qu'il  est  facile  de  ligaturer  une  seule  des  bran¬ 
ches.  On  voit  alors  se  produire  un  infarctus  localisé  au  territoire  liga¬ 
ture,  la  circulation  anastomotique  étant  insuffisante  pour  empêcher 
celui-ci  de  se  former. 


Lésions  macroscopiques.  —  On  constate  après  la  ligature  un  stade 
de  congestion  qui  a  été  retrou \é  par  presque  tous  les  auteurs  en  même 
temps  (pie  le  rein  augmente  de  volume.  Très  rapidement  ensuite  sur- 
\ient  de  1  ischémie,  le  rein  devient  violet  sombre,  les  parties  irriguées 
restant  rose  vif.  On  voit  se  constituer  à  la  périphérie  de  l’infarctus  une 
zone  blanchâtre,  puis  une  zone  congestive.  Le  rein  s’atrophie  et  sou- 
ve»t,  mais  non  toujours,  il  existe  une  calcification  nette  :  très  abon¬ 
dante  chez  le  lapin  au  quatrième  mois,  elle  est  inconstante  le  pre- 
nnei ,  deuxième  et  troisième  mois.  Le  rein  est  réduit  à  un  petit  haricot  ; 
la  coupe  de  1  organe  permet  de  retrouver  l’aspect  macroscopique  en 
miniature  du  rein  normal. 

Ghez  le  chat,  Alessandri  constate  un  processus  de  dégénérescence 
rapide.  Chez  le  chien  ce  processus  est  plus  lent,  il  existerait  pour  Ales¬ 
sandri  une  régénération  partielle,  pouvant  peut-être  aller  pour  lui  jus- 
<pi  a  la  restitutio  ad  intégrant.  Jungano,  étant  donné  l’intensité  et  la 
précocité  du  processus  dégénératif,  n’admet  pas  de  restitutio  ad  inte- 
grum  ;  Vastarini  et  Crési  notent  qu’il  n’existe  pas,  comme  on  le  croyait 
autrefois,  d  anastomose  artério-veineuse. 


Lésions  histologiques.  —  a)  Lésions  épithéliales.  Les  tubes  con¬ 
tournés  sont  de  beaucoup  les  plus  altérés,  les  tubes  droits  et  collecteurs 
sont  moins  lésés  au  début.  Marllia  Turk,  en  utilisant  la  coloration  vitale 
'bleu  de  tolmdine,  carmin  lit liiué),  a  pu  étudier  les  altérations  fines  el 
pi  ci  o<  es  en  comparant  I  aspect  des  tubes  avec  ceux  du  rem  non  liga¬ 
ture  (une  injection  intraveineuse  de  la  solution  colorante  était  faite 
avant  la  pose  de  la  ligature). 

Vf.  1  m k  constate  qu  après  a  heures  d  arrêt  de  la  circulation,  on  ne 
•  on  sla  le  pas  de  modifications  histologiques,  celles-ci  ne  se  produiraient 
qu  au  moment  ou  on  rétablit  la  circulation. 

H  u  huer  avait  de  son  côté  insisté  sur  ce  lait  que  les  lésions  sont  moins 
intenses  immédiatement  a  la  levée  de  la  ligature  que  S  à  10  jours  après. 

^  0111  ll,ie  interruption  de  10  à  do  minutes  ne  déterminerait  <pie 
des  lésions  peu  marquées  ;  mais  ces  lésions  ne  régressent  que  lente¬ 
ment  ;  3  mois  après,  on  constate  encore  des  hémorragies. 
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Pour  M.  I  iuk,  nu  bout  de  S  à  <j  heures  il  arrêt  circulatoire,  il  existe 
un  gonflement  du  protoplasme  ;  les  bâtonnets  disparaissent,  les  gra¬ 
nulations  sc  rarélienl.  les  iiomiiix  dégénèrent,  mais  il  semble  «pie  le 
protoplasma  sc  lèse  a\anl  les  noyaux;  ce  sont  les  luîtes  contournés 
«pii  sont  les  premiers  atteints,  puis  les  luhes  droits  ;  les  glomérules 
sont  les  plus  résistants,  lu  bout  de  lao  heures  d’arrêt  circulatoire, 
tous  les  noyaux  ont  disparu. 

Martha  Turk  insiste  sur  ce  l’ait,  «pie  malgré  I  arrêt  de  la  circulation, 
il  y  a  une  coloration  diffuse  de  1  organe  s  explupiant  par  I  existence  d  un 
courant  de  diffusion. 

Litten  et  Arinanni  suppriment  la  circulation  pendant  a  heures,  puis 
la  rétablissent  cl  examinent  l’organe  heures  après  ;  il  existe  des 
lésions  épithéliales  <pu  pour  Jalta  seraient  réparables. 

Wies/cnienski  a  étudié  chez  les  lapins  les  effets  de  la  ligature  tempo¬ 
raire  et  aurait  constaté  des  lésions  nettes. 

Les  tubes  contournés  se  remplissent  de  cylindres.  Les  lésions  sont 
moins  intenses  à  la  hase  des  pyramides,  car  il  existe  là  une  circulation 
complémentaire  :  de  même,  au-dessous  de  la  capsule  du  rein,  les 
altérations  ^e  présentent  sous  la  forme  d  une  lunule  prenant  intensément 
les  colorants  à  égale  distance  cuire  lu  nerinherie  et  lu  luise  des  / lyru - 
mules 

Fischler  note  la  dégénérescence  graisseuse  à  la  périphérie  de  1  m- 
farelus  ;  elle  fait  complètement  défaut  au  centre. 

Tissu  conjonctif.  I  ons  les  auteurs  notent  I  existence  d’une  proli¬ 
fération  cou |oncti ve.  Pour  Maron  elle  débuterait  le  troisième  jour  et 
proviendrait  du  bassinet  et  de  1  uretère,  des  vaisseaux  situés  à  la  base 
des  pyramides  et  enfin  de  la  gaine  des  gros  vaisseaux. 

Celle  prolifération  conjonctive  est-elle  ou  non  d  origine  infectieuse  P 
Ciam  insiste  sur  ce  fait  tpi 'en  cas  de  blessure  du  rein,  d  vaut  mieux 
enlever  l’organe  «pie  de  ligaturer  le  tronc  artériel,  car  le  tissu  rénal 
isehémié  s’infecterait  facilement  ;  Jungano  est  du  même  avis. 

Fn  opérant  sur  des  branches  de  I  artère  rénale,  Ambard  et  Papin 
notent  la  résorption  du  tissu  nécrosé  au  bout  de  30  à  [\o  jours.  Ambard 
et  Papm  auraient  pu  garder  un  animal  en  vie  pendant  î  an  i  3  après 
avoir  ligaturé  une  partie  des  artères  d  un  rein  et  néplireetomisé  I  autre. 
Cette  ligature  correspondrait  pour  eux  à  la  simple  exérèse  d  une  partie 
du  rein.  Nous  ne  partageons  pas  leur  opinion. 
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III.  —  LESIONS  DU  REIN  OPPOSÉ 


I  g  IM  I  <  >\\  sky  ,  .luilg.lllo  <1(1  1 1  l('l  I  ('Il  I  l.l  r<  \S<  M'|  )l  l(  )l  I  possible  (|(1  |  )|'()(|  lllts 
lo\K| i ics  pouvant  déterminer  des  troubles  graves. 

.lonnesro  dc(  i  il  des  il I terni ioi i s  de  cytolysc  dans  le  rem  opposé  ;m 
niveau  des  tubes  contournés  el  de  la  branche  ascendante  de  Menlc  ; 
nitiis  il  adinel  <pi('  ces  modilieal k ms  traduisent  (les  plienoinèiies  d'hyper- 
lonctionncment.  Il  est  dilfieilc  de  comprendre  ipic  ces  phénomènes 
d  hyperfonctionneinenl  se  manifestent  par  des  altérations  cellulaires. 
\ussi  la  (  onehision  de  «lonnesro  (pie  les  lésions  du  rem  opposé  tra¬ 
duisent  mi  (‘tat  d  h y perlonct .ion nenien I  t* I  non  une  action  des  néphro¬ 
logues  est  1res  discutable. 

\mhiiid  et.  I  apm,  par  I  éludé  des  eoneenl rations  niaxima,  notent 
M11'  ■estant,  s  il  est  allere  ne  I  (‘si  (pu*  lorl  peu  ei  cette  altéra¬ 

tion  ne  dépasserait  pas  pour  eux  m  à  i  •>  jours. 

(  lOslaujne  cl  ha  I  h  e  r  v  notent  I  existence  de  lésions  dans  le  relu  du  côté 
opposé.  Ils  expliquent  ces  altérations  par  la  mise  en  circulation  de 
né  ph  roto.rines. 

lueux  el  hemlle  notent  <pi  apres  ■  >< ►  nimules  d  étranglement  de 
I  artère  les  cellules  du  parenchyme  sont  déjà  altérées  du  côté  lié  tandis 
M11  ^  l'111!  <ui  moins  5o  minutes  d  oblitération  pour  ipic  des  lésions  nettes 
apparaissent  sur  le  rem  opposé. 

\\  lel/emensky  notait  apres  une  ligature  dépassant.  ■>  heures  des 
lésions  nettes  du  rem  opposé. 


B-  —  LA  COMPRESSIONS  DE  lé  MIT  ÈRE  RÉNALE 


(-elle  compression  a  fait  I  objet  d’un  certain  nombre  de  travaux 
récents  fort  intéressants. 

II.  Goldblatt  avec  L.  Lynch,  llauzal  et  VV.  Summerville  (i  i 
us(*nl  d  une  technique  spéciale  ;  ils  ont  imagine  des  pinces  onliè- 
i cmenl  construites  en  argent  el  serrablcs  par  une  vis  spéciale.  Les 
pinces  sont  placées  el  laissées  à  demeure  au  niveau  du  Ironc  principal 
de  charpie  artère  rénale.  La  compression  unilatérale  ne  donne  qu'une 
legeic  hypertension  avec  retour  rapide  a  la  normale.  La  compression 
bilatérale  lut  exercée  tantôt  brusquement  et  complètement,  tantôt,  pr<>- 

(0  Studios  of  experimental  Hypertension.  Journ.  nj  exp.  nicdirinc  iq3/i  !  I  IX 
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gressixemenl  et  lentement.  L  éléxalion  de  la  pression  fut  constante; 
elle  persista  plus  de  \  mois  chez  certains  animaux,  plus  d  un  an  chez 
d  autres.  Gnldhlall  a  donne  le  cliillrc  de  \  ans.  La  compression  exercée 
liriisipiemenl  et  loialemenl  donne  de  très  liants  chiffres  d  dix  pertension 
avec  moment  d  apparition  variable.  La  coin  pression  exercée  lentement 
et  progressivement,  provoque  des  lix  perlensions  notables,  mais  avec 
tendance  à  décroître  légèrement,  bien  (pie  se  maintenant  loii|ours 
au-dessus  de  la  normale.  Les  auteurs  expliquent  le  phénomène  par  le 
développement  d  une  circulation  accessoire  à  travers  les  vaisseaux  de 
la  capsule  du  rein. 

Des  expériences  de  contrôle  avec  1  artère  splénique,  les  deux  fémo¬ 
rales  ne  donnent  pas  de  modification  tensionnelle  générale. 

Ce  fait  est  d  une  très  grande  importance  physiologique  car  il  démon¬ 
tre  /  existence  d  une  hyfiertensinn  il Orit/ine  rénale  (voir  p.  qVi).  L  isché¬ 
mie  localisée  au  rem  est  une  condition  suffisante,  conclut  Goldblatt, 
pour  obtenir  une  élévation  permanente  de  la  pression  artérielle.  Cette 
1 1  x  pertension  est  isolée;  les  cardiogrammes  sont  normaux.  Wood  et 
Cash  (i)  <pii  déclarent  avoir  obtenu  des  résultats  avec  la  ligature  des 
artères  rénales  et  les  néphrectomies  partielles,  estiment  que  la  méthode 
de  Goldblatt  donne  des  résultats  meilleurs,  filant  (:>),  confirmant  les 
résultats  de  Goldblatt,  a  obtenu  des  élévations  de  tension  à  •>  ri è»  millimè¬ 
tres  Hg.  Govaerls  et  Dicker  auraient  obtenu  par  celle  méthode  de  très 
lortes  hypertensions.  Goldblatt  avec  la  même  technique  a  provoqué  chez 
le  singe  macaque  de  très  fortes  hx  perlensions  svslolique  et  diastoli¬ 
que  (3). 

Si  la  compression  est  trop  brusque,  la  mort  peut  alors  survenir  très 
rapidement  avec  des  signes  d  hypofonctionnement  rénal. 

Les  lésions  rénales  retromées  chez  les  animaux  qui  succombent  siè¬ 
gent  au  niveau  des  giomériiles,  des  tubes  rénaux  et  des  vaisseaux,  mais 
il  ne  se  produirait  pas  d’infarctus  dans  la  substance  corticale,  ni  de 
nécrose  massive. 

Liant  (7|),  dans  le  laboratoire  d  llcvmans,  utilisant  la  technique  de 
Goldblatt,  provoque  chez  le  chien  une  hypertension  artérielle  de  i  No  à 
•_>  \ o  millimètres  llg  pendant  ans.  Celte  hypertension  se  manifeste 
déjà  nettement  après  48  heures  quand  on  a  réduit  approximativement 
de  moitié  le  calibre  d  une  ou  des  deux  artères  rénales  ;  elle  peut  alleui 
dre  millimètres  après  7  (ours  de  compression  prononcée.  I  11e  éner¬ 
vation  chirurgicale  ou  chimique  préalable  du  pédicule  rénal  n  empêche 
pas  I  h  \  porteuse  m  de  si1  produire  (Goldhlall,  Page  et  Collins).  Llle  est 
moins  prononcée  quand  la  compression  11  intéresse  < ]  1 1  une  seule  artère 
rénale. 

(i')  Experim.  llyperl.  Journ.  of  elinictil  Investiijnlion,  ii)3G,  1.  \\ ,  pp.  >/|3-.r> L- 
(■>,)  Soc  Biol. ,  ’8  mars  n)3G. 

(3)  The  Journ.  of  Exp.  Med.,  mars  11)87,  I.  I  \\ ,  n"  f>,  |>p.  1171-1177. 

('i)  Nor.  Biol.,  a  8  mars  kj3G,  L  (AMI  et  >8  novembre  n.)3G,  I.  CWIII. 
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\près  cl iîh 1 1 io  manœuvre  <1  li\ pcrlcnsKui ,  il  \  a  une  poussée  passagère 
il  augmentai  ion  d('  I  urée  sanguine  (o  gr.  'i 5),  elle  disparaîl  après  ■>  jours 
lundis  ipie  I  1 1 \  per I ci i sa u i  artérielle  iikuiIc  progressivement. 

L  urce  reste  duranl  celle  h\ perlension  normale  en  dehors  des  pc 1 1 f es 
poussées,  la  créai  mine  ne  dépassé  pas  •>  milligrammes  n/o.  La  IV  S.  IV 
(‘si  normale'.  Les  reins  des  eluens  lie  présentent  pas  il  idlération  vascu¬ 
laire  <>n  I  n  tmlai  re  :  il  v  a  simplement  une  hyperl  ropli  ie  ma  ni  leste  de  la 
tension  inuseulaire  des  arh'res  allluenles  glomérulaires  el  des  appareils 
lieu  ro-m  \  o-arl  eriels  j  1 1  \  I  a  -  g  I  «  >  1 1 1  (  *  r  u  la  i  r  <  *  s  demis  par  (  ioormaghligh  après 
enerval ion  du  sinus  earolidien  el  de  I  aorle.  (  )n  peut,  en  agissant  1res 
lentement .  provoquer  une  ohlileral n >n  vasculaire  grâce  au  développe- 
menl  des  voies  collatérales  rénales. 

(  ioldhlalt,  Klaul  (i  i,  puis  Mené  Israël  (a)  font  renianpicr  (pie  celle 
hypertension  artérielle,  <pn  <‘sl  hien  d  origine  rénale,  ne  s'accompagne 
en  elfel  souvent  d  aucun  des  signes  servant  à  décider  l'insuffisance  de 
lonel lonnemcnl  de  I  organe  ;  e  esl  pour  eux  la  preuve1 2  tpi  une  hyperten¬ 
sion  d  apparence  solitaire  peut  être  d  origine  rénale. 

IVir  contre,  IL  Israël  a  toujours  observé  chez  ses  animaux,  à  la  lon¬ 
gue,  d  importantes  alterations  rénales,  mais  elles  restent  latentes  pen¬ 
dant  longtemps. 

Il  constate  d  une  part  1  existence  de  lésions  rénales  conjonctives  très 
nettes  et  I  hypertension  et  il  conelul  <pie  I  ischémie  rénale  agit  indi¬ 
rectement  (mi  provoquant  une  véritable  néphrite  chronupie. 

(1)  C..  R.  Soc.  Biol.,  ig36,  pp.  126-1:17. 

(2)  René  Israël.  Th.  Paris,  1908. 
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Les  ellels  de  I  oblitération  de  la  veine  rénale  sont  assez  différents  de 
ceux  causés  par  celle  de  I  artère. 

Alessandri  admet  ipie  celle  ligature  n’est  pas  incompatible  avec  la 
\ie  et  ipi  on  peut  obtenir  une  restilutio  ad  intct/rum  complète.  Chez  le 
chien,  après  88  jours  de  ligature  unilatérale,  il  aurait  pratiqué  une 
néphrectomie  du  rem  sam  cl  lammal  aurait  survécu.  Pour  lui,  3  mois 
après  la  ligature,  le  rem  aurait  recouvré  ses  fonctions. 

Chez  le  chat,  il  n  aurait  pas  obtenu  ce  résultat,.  Gram  admet  «pie 
la  reshtulin  ad  uttaj ni m  est  possible.  Jungano,  au  contraire,  considère 
celle-ci  comme  douteuse  ;  en  dehors  des  accidents  immédiats,  on  con¬ 
state  parfois  des  accidents  tardifs  de  mort  brusque  survenant  sans  rai¬ 
son  appareille. 

I  n  pincement  temporaire  de  la  veine  esl  souvent  préjudiciable  ;  on 
a  constaté,  en  elïel,  que  I  oblitération  momentanée  de  la  veine  an  cours 
d  une  transplantation  siillisail  pour  déterminer  dans  le  rem  des  lésions 
nettes. 

Crispnio  et  Laudef ,  a  la  suite  de  thrombose  de  la  veine  rénale,  ont 
vu  se  produire  une  circulation  de  compensation.  Le  lait  est  inconstant 
et  lia  pas  été  retrouve  par  llulmel. 

Frouin  et  Clurié,  à  la  suite  de  la  h  gai  lire  temporaire  (  l  o  inimités  )  de 
la  veine  rénale  constataient  partons,  no  minutes  à  i  b.  i  h>  après  la  levée 
de  la  ligature,  des  crises  épileptiques  se  terminant  par  la  mort  dans  les 
b»  heures.  Frouin,  \.  Maver,  Ihilberv  fl),  Carrel,  n  ont  pu  reproduire 
ces  phénomènes. 

IVdersen,  Iteli  et  IVdersen,  notent  après  compression  partielle  bila¬ 
terale  de  I  liv  perlension .  !  ira  un  et  Menendez  ont  pu  obtenir  par  striction 
incomplète  de  la  veine  rénale  de  I  liv  perlension  en  cas  de  rems  non 
énerv  es. 

Four  Mené  Israël,  elle  serait  inconstante. 

(  )n  a  constaté  des  lésions  liépa  tiques  et  I  mena  gu  la  lui  lié  d  u  sang  I  Ch i- 
i  ié  et  \  Mayer  ). 

Nous  conclurons  que  I  oblitérai  ion  de  la  veine  rénale  est  dans  son 
ensemble  moins  grave  que  celle  de  I  artère.  Il  peut  exister  des  cas  ou 
une  circulation  collaterale  se  relornie.  Cependant  .lungano  estime  que 


(  i  )  .Soc.  liiol, ,  i  »)  1 3 . 
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lorsqu’il  existe  une  blessure  de  la  veine  rénale,  il  vau!  mieux  pratiquer 
la  néphrectomie. 

Alessandri  est  d’avis  opposé,  C.iofli,  Pieri,  l'ion  admettent  ipi  après 
la  ligature  de  la  veine  rénale,  on  pourrait  voir  des  accidents  relevant 
de  la  sécrétion  de  néphrotoxmes.  Nous  étudierons  successivement 
i°  Les  trouhles  de  la  sécrétion  rénale  ; 

:>.°  Les  lésions  du  rein  dont  la  veine  est  ligaturée  ; 
dn  Les  lésions  du  rein  opposé  à  la  ligature. 


A.  —  MODIFICATIONS  DE  LA  SÉCRÉTION  URINAIRE 


Lorsqu’on  met  obstacle  à  la  circulation  veineuse,  la  pression  dans 
les  capillaires  glomérulaires  s  élève  ;  il  y  a  augmentation  de  pression 
sans  augmentation  dans  la  masse  du  liquide  traversant  le  rein. 

(ioll  (  i  ),  Panel  h  (  a),  de  Sou/.a  (o  )  constatent  qu’à  la  suite  de  l'obstruc¬ 
tion  de  la  veine  rénale,  la  sécrétion  diminue,  1  m  ine  renferme  de  1  albu¬ 
mine  et  du  sang,  l’excrétion  de  I  induré  est  prolongée.  ILnvnlree,  Filz  et 
Geragbh  (4)  maintenant  pendant  plusieurs  semaines  une  obstruction 
veineuse  partielle,  notent  une  légère  augmentation  de  la  sécrétion  ;  la 
sécrétion  de  la  phlaléine  est  la  dernière  touchée  et  indiquerait  une 
altération  profonde  du  fonctionnement  rénal  ;  la  congestion  passive  du 
rem  amène  des  troubles  dans  I  apport  d  t  )  ;  la  capsule  devient  per¬ 
méable  à  ML  De  plus,  le  li 1 1 rat  étant  diminué,  les  corps  à  seuil  tendent 
à  diminuer,  car  ils  sont  mieux  réabsorbés;  par  contre,  les  corps  sans 
seuil  s'élèvent. 

Lecorché  et  Talamon,  Lépme,  chez  I  homme  ont  constaté,  après  obli¬ 
tération  partielle  de  la  \eme,  de  I  albuminurie. 

Sur  des  rems  en  perfusion,  Ludwig,  Sollmann,  contrairement  à  Koh- 
berl,  notent  que  la  compression  veineuse  amène  toujours  une  diminu¬ 
tion  de  l’excrétion  d  urine  par  I  uretère. 

Ludwig  explique  cet  arrêt  de  la  sécrétion  par  la  dilatation  des  capil¬ 
laires  et  secondairement  par  le  rétrécissement,  mécanique  du  \ohimo 
des  I ubes  collecteurs. 

Sollmann  ajoute  à  ce  facteur  une  distension  mécanique  des  glomérules 
qui  remplissent  tonte  la  capsule  de  Howmann  et  réduisent  ainsi  la  sur¬ 
face  filtrante. 

Panelh  lit  celle  constatation  intéressante  que  si  la  compression  vei¬ 
neuse  est  de  courte  durée,  la  sécrétion  urinaire  diminue,  mais  I  injec¬ 
tion  intraveineuse  de  nitrate  de  soude  à  ce  moment  détermine  cependant 

(i)  Zeitsch.  f.  ml.  med.,  i8f>/|. 

(a)  .lourn.  nf  physiol.,  mot). 

(.'5)  Pflnger's  archiu  f.  il.  çye.v .  / diysiul .,  nssii. 

(/i)  t rch.  of  inl.  med.,  1 9 1  3 . 
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une  diurèse  marquée  (même  si  la  pression  artérielle  est,  maintenue 
inchangée  par  l’injection  simultanée  de  chloral).  Panelh  en  tire  cette 
conclusion  « j i le  la  diurèse  saline  n’est  pas  entravée  par  la  congestion 
passive  par  obstruction  veineuse. 

Ileidenhain,  par  obstruction  partielle  de  la  veine  rénale,  n  augmente 
pas  1  excrétion  urinaire  ;  il  en  concluait  que  celle  obstruction  partielle 
augmentant  la  pression  capillaire  glomérulaire,  la  pression  n  était  pas 
le  facteur  primaire  de  la  fonction  glomérulaire  ;  il  rejetait  l’hypothèse 
d  une  li 1 1 ration  glomérulaire  pour  admettre  une  sécrétion.  Richards, 
en  provoquant  une  obstruction  partielle  de  la  veine  sans  arrêter  la  cir¬ 
culation  rénale,  obtient  non  pas  une  augmentation,  mais  une  diminu¬ 
tion  de  la  diurèse. 


B.  —  LÉSIONS  DU  REIN  DONT  LA  VEINE  EST  LIGATURÉE 

Freriehs,  Robinson,  Meyer,  Munie,  Erythropoulos  ont  sacrifié  leurs 
animaux  le  quatrième  jour.  Singer  le  septième  jour.  Buchwald  et  Lit- 
ten,  en  opérant  sur  le  lapin  et  le  chien,  ont  fait  vivre  leurs  animaux 
(S  semaines. 

Alessandri,  Giani  et  Jungano  ont  fait  des  études  d  ensemble  con¬ 
cernant  les  lésions  constatées. 


Lésions  macroscopiques.  —  Il  se  produit  tout  d  abord  une  augmen¬ 
tation  de  volume  considérable  de  l’organe  cpii  devient  dur  et  rouge, 
cette  augmentation  est  souvent  au  maximum  le  deuxième  et  le  troisième 
jour,  parfois  le  volume  de  l’organe  croît  jusqu’au  sixième  jour.  Puis  il 
diminue,  une  circulation  complémentaire  se  forme,  qui  le  plus  souvent 
serait  insuffisante  ;  cette  absence  de  circulation  proviendrait  en  grande 
partie  pour  Jungano  du  fait  qu’il  se  produit  ordinairement  une  throm¬ 
bose  de  l’artère  rénale  et  qu  il  n  y  a  plus  de  vis  a  tergo. 

Chez  le  lapin,  4  mois  après  la  ligature,  on  constate  une  calcification 
de  lépithélium  des  tubes  contournés,  Jungano  signale  même,  près  de 
la  zone  papillaire,  une  petite  zone  de  tissu  ostéoïde. 

Lésions  histologiques.  —  i°  Lésions  épithéliales.  —  Les  lésions  pré¬ 
dominent  au  niveau  de  l’épithélium  des  luhes  contournés,  on  constate 
une  nécrose  de  l’épithélium  avec  cylindres  hématiques.  Les  tubes  col 
lecteurs  sont  remplis  de  cylindres.  On  a  trouvé  parfois  dans  les  lésions 
anciennes  de  la  dégénérescence  graisseuse  et  des  dépôts  calcaires.  Ces 
modifications  sont  nettement  insulaires  ;  il  existe  quelques  îlots  de 
luhes  à  peine  altérés,  même  dans  les  cas  anciens;  beaucoup  de  tubes 
contournés  ont,  par  contre,  leur  épithélium  transformé  (épithélium 
aplati). 

Les  tubes  droits  soûl  beaucoup  moins  lésés  ;  un  grand  nombre  pré- 
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sentent  ( ependant  un  détachement  en  masse  de  leur  revêtemenl  épi¬ 
thélial.  1 

Quant  aux  glomerules,  ils  résistent  beaucoup  plus  longtemps. 

:>"  Lésions  conjonctives.  —  On  constate  au  début  des  œdèmes,  des 
hémorragies  :  infarctus  hémorragique. 

On  note  à  la  longue  une  néoformation  nelle  de  tissu  conjonctif. 

Dans  les  obstructions  temporaires  (7|8  minutes  à  (i  jours),  Frouin, 
\  Mayer  et  Ratherv  constatent  au  niveau  du  rein  des  lésions  insulaires 
de  cvtolvse  tubulaire,  ordinairement  réparables  en  8  à  i5  jours;  de 
même,  il  existerait  des  lésions  très  nettes  de  cytolvse  hépatique  ordinai¬ 
rement  réparables. 


c.  —  /.Usions  du  rein  opposé  a  i.a  ligature 


Enderlm  en  1898,  Ignatowsky  en  190b,  Tadder  en  i()o8,  notent  des 
lésions  dans  le  icin  oppose  ;  pour  Isobe  ces  lésions  sont  passagères  et 
disparaissent  au  quatrième  mois.  Morel,  Papin  et  Vcrliac  décrivent 
également  de  la  congestion  ou  de  la  cytolvse  protoplasmique  légère. 


Walthard  retrouve  des  altérations  du  rein  du  c<Mé 
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LIGATURE  DE  L’ARTÈRE 
ET  DE  LA  VEINE  RENALE 


La  ligature  simultanée  de  I  artère  et  de  la  veine  rénale  a  été  étudiée 
par  Blessig  en  iSnj).  l’aima  et  Nerva,  Lillen,  Kusler,  Aievoli,  Bobroff, 
•lalla,  (irani,  Morel,  Papm  et  Verliae  ont,  publié  des  travaux  à  ce  sujet. 
Nous  nierons  surtout  ceux  d  Alessandri  et  Jungano. 

Au  bout  de  :>  \  heures,  on  constate  une  nécrose  complète  de  1  épitbé- 
liuin,  parliciibèrcmenl  de  celui  des  tubes  contournés  (pu  sont  les  pre¬ 
miers  atteints,  puis  vient  I  anse  de  llenle,  le  glomérule  et  enlin  le  plus 
tardivement  les  tubes  droits  et  collecteurs. 

Dès  l<‘  sixième  jour  on  note  un  processus  înllauunatoire  parlant  des 
vaisseaux  de  l’écorce  et  des  espaces  inlertubulaires.  Alessandri  insiste 
sur  I  importance  de  celle  néolormalion  conjonctive  (pu  englobe  le  tissu 
rénal  détruit  et  limite  ainsi  les  phénomènes  de  résorption. 

Au  .'!■>"  jour  on  constate  un  processus  de  néofornialion  conjonctive 
très  avancé. 

Sacerdolli  et  Krallim,  Bail  et  Valan  ont  noté  un  processus  de  néo¬ 
formation  osseuse  au  niveau  de  I  épithélium  de  la  papille  o  mois  après 
la  ligature,  (les  lormalioiis  osseuses  ont  etc  retrouvées  par  Donati  et 
Martini,  I Ncschai  isk y ,  Bick,  Maxunovv.  Vlaccahriin  les  signale  au  bout 
de  .'h »  jours,  (le  processus  serait  indépendant  des  dépôts  calcaires  si 
Iréuueiils,  se  lormaiil  dans  les  tubes  eontoiirnés  altérés,  .fungaiio  signale 
ces  derniers  dès  le  (pialorzième  jour. 

.lacbontovver  note  la  présence  dans  le  bassinet  de  tissu  osseux,  myé¬ 
loïde  et  spongieux  ;  I  m|eclion  de  bleu  Irvpan  inhiberait  le  développe- 
nienl  du  tissu  ossi'ii.r  et  du  tissu  mvéloïde. 


TRANSPLANTATION  DES  REINS 


I  llmann  (i),  en  rapporte  le  premier  cas  de  transplantation  du 

rem  au  niveau  du  eou  ;  d  eonstala  «pie  la  séerétion  urinaire  se  produi¬ 
sait.  La  survie  lui  de  5  jours  ;  d  transplanta  un  rein  de  elnen  à  un  autre 
elnen  et  un  rem  de  elnen  a  une  elic\re.  L  auteur  ne  donne  aueiin  exa¬ 
men  de  1  urine  sécrétée  et  ne  note  pas  les  résu  liai  s  éloignés. 

Imi  if)o5,  bloreseo  (■')  lente  plusieurs  essais  d('  transplantation  ;  la 
survie  lut  de  i  a  jours. 

Lidiarscli  et  Alessandri  incluenl  sans  résultat  des  morceaux  de  rein 
dans  la  rate  (‘I  les  ganglions. 

Slirli,  en  1 1)07,  transplanta  le  rem  sur  les  vaisseaux  diaipies  avec 
implantation  de  Lurelère  dans  la  vessie  :  Zaayer,  en  1908,  lit  la  même 
opération  (“I  obtint  comme  I  auteur  précédent  un  succès. 

Carrel  (d),  dans  une  série  de  travaux  seul  ou  avec  Guthrie,  réussit 
a  transplanter  un  rem  conserve  do  minutes  dans  la  solution  de  Locke  ; 
d  enleva  I  autre  rem  id  jours  ajirès  ;  id  mois  après,  I  animal  mit  lias. 
Le  rem  transplante  était  histologiquement  normal.  Lu  i<)o8,  il  enleva 
d  un  l.loc  les  deux  rems  d  un  chat  avec  un  segment  de  l’aorte  et  de  la 
veine  cave,  les  deux  uretères  et  le  segment  vésical  d'abouchement  des 
ureteres,  il  réimplanta  le  tout  à  un  autre  chat. 

oiir  ipialorze  opérés,  il  v  eut  neuf  survies  d  un  mois.  Lu  itjoS,  ;i près 
nejihrectomie  douille  cite/  un  elnen,  il  regrelïa  un  rem  à  ce  cliien  il 
obtint  une  surv ie  d  un  an. 

Lobenhoffer  grella  le  rem  sur  Ic^.  vaisseaux  splémipies  et  enleva  l’au¬ 
tre  rem.  Il  obtint  ciikj  succès. 

Jaboulay  tenta  deux  fois  (  liez  I  lionime  au  |>b  du  coude  la  greffe  d  un 

rem  de  chèvre,  jhiis  d  un  rem  de  mouton  ;  il  eut  deux  échecs. 

Lorst  et  Lnderlm  transplantèrent  à  un  chien  un  de  ses  jiroprcs  reins 
sur  les  vaisseaux  spléniques  avec  implantation  vésicale  de  l  urelère  :  ils 
obtinrent  roo  jours  de  survie  ;  ils  échouèrent  en  tentant  de  transplan¬ 
ter  le  rem  chez  des  animaux  de  même  esjièce. 

Lovaerls  utilise  dans  I  étude  du  salyrgan  le  procédé  du  rem  au  cou. 

L.  Hrull  dans  sa  lecbniipie  de  perfusion  met  ("•gaiement  le  rein  au  cou. 

I  nger,  en  iqio,  greffa  au  singe  les  rems  d  un  enfant  mort  né  et  à 

I  homme  les  reins  d  un  singe  ;  la  survie  lut  de  18  à  do  heures. 

(i)  Wiener  Klin.  Wueli.,  iyo:>.  ;  It.  Soc.  inéil.,  Vienne,  f <)<>■• . 

D  l'hys.  et  Pâlit.  <jén.,  njui. 

(A)  Suc.  biol. ,  itjo5- 190(1  ;  l  lte  Jonrn.  0/  e.rp.  meil .,  1908;  Arch.  (.  Klin,  chie .,  1909. 
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\  i  II  a  rd  <■!  lavermer(i  i  Ira  n  si  >1  n  n  I  «'*ro  1 1 1  directement  le  rein,  en  n  uti¬ 
lisant  pas  la  technique  de  Carrel  ipn  préparai!  auparaxanl  le  rem  axer 
du  sérum  artdiriel  ;  ils  mirent  mie  simple  pince  sur  les  vaisseaux  rénaux 
axant  la  réseelion  ;  I  interruption  circulatoire  doit  être  la  plus  courte 
possible;  ils  ont  pu  cependant  la  porter  à  i  h.  do;  ils  obtinrent  les 
résultats  suivants  : 

a)  Transplantation  à  un  animal  <1  un  <la  scs  propres  reins,  l'uretère 
étant  abouché  à  la  peau. 

L’interruption  de  la  circulation  dure  i  b.  i /•>. 

Le  rétablissement  de  la  circulation  est  parlait,  mais  I  mine  renferme 
de  1  albumine.  Après  50  jours,  I  urine  ne  renferme  plus  d  albumine 
mais  reste  pauvre  en  urée. 

b)  Transplantation  à  un  animal  du  rein  d'un  animal  de  meme  espèce. 

Ils  greffent  le  rem  sur  les  vaisseaux  iliaques,  et  abouchent  I  uretère 

dans  la  vessie.  L  intervention  dans  deux  cas  dure  i  h.  io  et  4 5  minutes  : 
un  des  animaux  survécut  id  jours,  le  deuxième  mourut. 

e)  Transplantation  à  nn  animal  d  un  rein  d'espèce  différente. 

Ils  greffent  le  rem  de  chat  au  niveau  des  vaisseaux  fémoraux  d  un 
chien  ;  les  rems  sont  enlevés  en  bloc  avec  un  segment  de  la  veine  cave 
et  le  bas-fond  xésical  ;  ce  dernier  est  suturé  à  la  peau.  L'interruption 
de  la  circulation  dure  i  b.  do. 

Dans  leurs  trois  cas,  ils  n’obtinrent  aucune  sécrétion.  Après  *>o  jours, 
on  constate  des  lésions  histologiques  très  intenses  ;  quelques  îlots  de 
tubes  sont  seuls  reconnaissables. 

Abramovici  opère  ses  chiens  très  rapidement  ;  le  rem  ne  reste  exclu 
de  la  circulation  que  pendant  i5  minutes.  Ses  résultats  peuvent  être 
ainsi  résumés  : 

Homoth wspi.antatioix ,  de  chien  à  chien. 

Unilatérale  :  une  survie  de  ho  jours,  une  autre  de  50,  une  autre 
de  4 1  ;  la  fonction  sécrétoire  se  rétablit  au  bout  de  quelques  heures. 

Bilatérale  :  a)  sur  cinq  animaux  opérés  en  deux  temps  avec  un  assez 
long  espace  de  temps  intercalaire  (4  mois),  il  obtint  deux  survies  de  ii 
et  de  58  jours  :  b)  en  opérant  avec  les  deux  reins  prélevés  à  la  fois  en  bloc 
d  obtint  une  survie  de  71  jours. 

1  Iétéroticx NSi’i.  \ntation.  —  Le  rein  provenant  d’une  autre  espèce 
(chat  à  chien).  Il  opéra  les  deux  reins  à  la  fois,  il  obtint  deux  survies 
de  ru)  et  de  58  jours  avec  une  sécrétion  urinaire  d’aspect  normal. 

Homotii  A  N  SI*  L  a  NTATION  AVEC  CONSERVATION  oc  REIN  ((  IN  VITRO  ». 

Il  conserve  le  rem  enlevé  un  temps  variable  axant  d  opérer. 

a)  Si  le  temps  écoulé  ne  dépasse  pas  1  •>  heures,  on  peut  réussir  la 
greffe  (survie  de  1  4  jours)  ; 

h  !  Si  le  temps  écoulé  dépasse  1  a  heures,  la  greffe  ne  réussit  pas. 


(1)  Presse  méd.,  1910. 
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\  bra  n iov ici  conclut  < | u c  I  homol lansplantal  ion  doil  réussir,  que 
I  hélcrolransplantation  n’est  pas  impossible. 

Malheureusement,  I  éludé  tpi  Alirainovin  donne  des  altérations  réna¬ 
les  esl  1res  succincte,  et  il  ne  fournil  aucune  indication  détaillée  concer¬ 
nant  I  analyse  de  1  urine  sécrétée. 

Dederer  rapporte  un  cas  d  anlolransplanlalion  d  mi  rein  dans  le  cou 
d'un  chien  ;  >  semaines  après  il  enlève  l’autre  rein  ;  le  chien  vécut 
4  mois  cl  mourut  d  hydronéphrose  ;  burine  sécrétée  était  claire,  alca¬ 
line,  renfermait  un  peu  d’albumine  et  quelques  hématies,  la  quantité 
de  phosphates  était  triplée. 

Conclusion.  —  La  transplantation  du  rem  se  heurte  aux  difficultés 
expérimentales  suivantes  : 

a)  L  abouchement  de  l'uretère  ne  doit  pas  être  fait  à  la  peau,  on  voit 
dans  ce  cas  survenir  de  1  hydronéphrose  (hypertrophie  de  l’uretère)  et 
surtout  de  1  infection  vésicale.  Ainsi  la  transplantation  au  cou  doit  être 
rejetée  ; 

h'  La  transplantation  ne  peut  se  faire  à  I  iliaque  externe  à  cause  de 
-es  dimensions  ;  les  meilleures  transplantations  sont  celles  sur  les  vais¬ 
seaux  spléniques  et  les  vaisseaux  rénaux  : 

ci  La  transplantation  en  masse  est  excellente,  mais  elle  est  très  muti¬ 
lante  et  provoque  un  gros  shock  ; 

d\  11  n  y  aurait  qu  inconvénient  à  perfuser  le  rein  avec  une  solution 
de  sérum  physiologique  comme  le  fait  Carrel  avant  de  le  greffer  ;  ce 
lavage  du  rein,.  Carnot  et  Rathery  1  ont  noté  lors  de  leurs  expériences 
de  perfusion,  lese  profondément  1  organe.  Guthrie,  en  perfusant  le  rem 
d  animaux  vivants  avec  une  solution  de  Locke  ou  de  Ringer,  note  la 
mort  des  animaux  en  quelques  jours,  ou  quelques  mois,  avec  des  phé¬ 
nomènes  d  urémie  ;  la  seule  interruption  temporaire  de  la  circulation 
ne  produit  pas  le  même  elle! .  Billard  et  ravermer  insistent  justement 
sur  ce  fait. 

Les  résultats  obtenus  peuvent  (dre  classés  de  la  façon  suivante  : 

Autotransplantation.  —  L  anlolransplanlalion  a  donné  plusieurs  suc¬ 
cès.  Borsl  et  Enderlen  oui  obtenu  une  survie  de  ioo  |onrs.  Carrel  pu I 
obi  en  ir  u  ne  su  rv  ie  très  prolongée  :  I  d  mois  après  I  a  hla  !  ion  de  I  aul  re  rein  ; 
Dederer  eut  une  survie  de  \  mois  après  ablation  de  I  autre  rem  ;  Loben- 
lioffcr,  qui  a  obtenu  également  des  succès,  lail  remarquer  que  le  rein 
transplante  a  des  fonctions  normales  (lactose,  phlori/me).  Il  conclut 
que  le  rem  possède  en  Im-mème  un  système  nerveux  autonome. 

Homotransplantation .  —  Celle-ci  est  possible  ;  la  sécrétion  urinaire 
est  à  peu  près  normale  ;  rarement  la  survie  (limasse  a  à  3  semaines. 
Lnger  et  Carrel  obtinrent  des  résultats  favorables,  mais  ils  notent  la 
mort  tardive  par  calcification  des  artères.  Villard  et  Tavernier  font 
remarquer  que  cette  calcilieal ion  est  peut-être  due  à  la  perfusion  du 
rem  par  le  sérum  physiologique  (Carrel)  ;  avant  le  greffage,  cette  jier- 
hision  lèse  certainement  le  rein. 
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Jlétcrotnmsiilmilutioii .  Carrel,  .laboulay,  I  uger,  Villard  et  Tavcr- 
nicT  n  oui  ei i  < | ne  des  échecs  :  ils  opéraient  du  lapin  au  chat,  du  cochon 
au  cluen,  du  cochon  et  du  chien  à  I  homme,  du  chien  à  la  chèvre,  de  la 
chèvre  au  clnen  ;  I  llniaiin  aurait  eu  un  succès  en  greffant  à  la  chèvre 
un  rein  de  chien  ;  mais  I  urine  ne  s  écoulait  <pic  goutte  à  goutte  et 
aucune  analyse  de  celle  sécrétion  n'a  été  effectuée.  Ahramovici  aurait 
obtenu  du  chat  au  chien  deux  sûmes  de  :>,()  et  58  jours  avec  sécrétion 
rénale  en  apparence  normale. 

L'élude  du  fonctionnement  du  rem  transplanté  a  été  faite  par  <  1 1  ici  - 
«pics  auteurs,  mais  il  serait  important  de  reprendre  celte  étude  avec 
les  moyens  d  investigation  récents  nue  nous  avons  actuellement  touchant 
1  étude  des  fonctions  rénales. 

L.  Brull  a  fait  à  ce  sujet  une  série  de  recherches  intéressantes  (Voir 
Perfusion  rénale).  Au  moyen  d  un  dispositif  ingénieux  d  est  de  plus 
arrivé  (  i  )  à  anastomoser  simultanément  la  circulation  rénale  du  rein 
avec  la  circulation  carotido-jugiilairc  des  donneurs  ;  en  sorte  «pi  il  peut 
alternat i\ cmcnl ,  par  le  déplacement  de  deux  pinces,  faire  passer  dans 
h'  rein  le  sang  de  I  un  ou  de  I  autre  donneur. 

Il  admet  nue  le  rein  s  accommode  très  bien  de  ce  changement  de  sang 
«pu  se  traduit  par  la  sécrétion  d  une  urine  de  composition  différente, 
notamment  en  ce  ipu  concerne  I  iirochrome.  Le  débit  des  chlorures, 
assez  indépendant  de  la  chlorémie,  loin hc  fréquemment  (mlluence  de  la 
narcose)  cl  le  débit  de  1  urée  varie  en  fonction  du  donneur  et  de  la 
diurèse. 

Celle  méthode  de  double  anastomose  permet  de  comparer  I  action 
sur  un  même  rem  normal  ou  néphrétique  de  sangs  normaux  ou  appar¬ 
tenant  à  un  s  n  jet,  néphrétique.  Il  y  a  là  une  nouvelle  méthode  d  investi¬ 
gation  fort  curieuse  que  Brull  et  ses  élèves  ont  notamment  utilisée  pour 
étudier  la  physiologie  pathologique  de  la  néphrite  uranique  (Voir 
i\éphritc  uranique). 

Van  Slvkc,  Rlioads,  Miller  et  Àhing  utilisent  la  transplantation  «lu 
rem  sous  la  peau  pour  mesurer  le  travail  du  rem.  Bock  et  Bornstein 
anastomosent  un  rein  à  I  artère  fémorale  pour  comparer  I  effet  du  rein 
sain  à  un  rein  énervé  ;  ils  constatent  que  l’organe  isolé  de  ses  nerfs  four¬ 
nil  deux  fois  plus  d  urine  mais  concentre  identiquement  le  NaCI.  Ils  en 
concluent  «pie  le  tonus  nerveux  freine  l'élimination  aqueuse  et  «pic  I  élé¬ 
ment  prépondérant  de  la  sécrétion  est  un  facteur  Immoral. 

lïoussay  et  Fasciolo,  avec  la  technique  du  rein  au  cou,  étudient  le 
rôle  du  rein  dans  la  production  de  l’hypertension. 

L.  Binet  et  Halhery,  dans  des  expériences  inédites,  ont  greffé  au  cou 
d’un  chien  normal  des  reins  d’autres  chiens  normaux  ou  de  chiens 
atteints  de  néphrite  et  ils  ont  étudié  1  action  sur  le  rein  du  chien  per- 
fuseur  de  ce  rein  ainsi  altéré  (Voir  Néphrite  uranique). 


(i)  Soc.  belge  Biologie,  :>A j  avril  itgti,  l.  G VI I ,  p.  a/jH. 
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DECAPSULATION  RENALE 


L  opération  do  la  décapsulai i< >n  qui  a  élé  proposée  (Edebohls)  riiez 
I  lionmic  au  cours  de  quelques  néphrites  aiguës  ou  chroniques,  dans 
certaines  anuries,  a  été  étudiée  expérimentalement. 

(jiffard,  Lanz,  Lapcyrc,  ahoul issenl  aux  conclusions  suivanles  : 
fl'l  I ai  décapsulation  détermine  immédinlcmenl  une  augmentation  de 
volume  du  rein,  celui-ci  fait  hernie  aussitôt  I  incision  capsulaire  ;  celle 
hypertrophie  dure  i  mois,  puis  diminue,  et  le  rein  reprend  ses  dimen¬ 
sions  premières  au  hou  I  de  <i  mois.  (  ici  te  augmentation  de  volume  sérail 
due  à  un  plus  grand  afflux  sanguin  ; 

b)  Les  foin  lions  rénales  ne  sonl  pas  enlraxées  ;  l'élimination  des 
substances  normalement  condensées  dans  l’urine,  des  colorants,  se  fait 
de  iaeon  normale;  la  polyurie  secondaire  aux  injections  hypertoniques 
de  glucose,  d  urée,  de  \a('l  se  produit  comme  normalement  ; 

c'1  t  hi  ne  constate  pas  de  lésions  graves  du  rein  ;  tout  au  plus  un 
peu  de  congestion  intertubulaire.  Seul  Agazzi  signale  des  lésions  impor¬ 
tantes  corticales  et  médullaires,  ne  se  réparant  qu’au  bout  de  ho  jours  ; 

d )  On  voit  se  former  une  capsule  plus  épaisse  «pic  l’ancienne  (Lanz, 
Stern)  dès  la  première  semaine  ;  elle  serait  plus  vasculaire  et  provien¬ 
drait  du  tissu  conjonctif  interlobulaire,  et  un  peu  du  I issu  conjonctif 
rétropéritonéal.  Au  bout  de  6  mois  la  capsule  a  repris  son  aspect  normal. 

Edebohls  note  que  la  nouvelle  capsule  peut  avoir  repris  l’aspect  sem¬ 
blable  à  1  ancienne  au  bout  de  3  mois. 


HYPERTROPHIE  COMPENSATRICE 
ET  REGENERATION  RENALE 


La  quantité  de  parenchyme  rénal  existant  dans  un  organisme  paraît 
assez  fixe  ;  1  homme  sain  de  70  kilogrammes  a  un  poids  de  parenchyme 
rénal  de  280  grammes  pour  Ambard. 

Le  chien,  pour  le  même  auteur,  aurait  proportionnellement  a  son 
poids  un  peu  plus  de  parenchyme  rénal  :  soit  0  grammes  par  kilo¬ 
gramme. 

Le  poids  de  parenchyme  rénal  devenant  déficient ,  te  parenchyme  res¬ 
tant  peut-il  se  régénérer  et  s’hypertrophier? 

De  même,  sous  des  influences  diverses,  le  rein  peut-il  s  hvperlro- 
phier  de  façon  à  avoir  une  sécrétion  d  une  activité  supérieure  à  la  nor¬ 
male  ;  d  autre  part,  un  rein  altéré  peut-il  se  régénérer? 

Tous  les  auteurs  ne  sonl  pas  d’accord  sur  l'existence  de  celte  hyper¬ 
trophie  compensatrice.  Beaucoup  l’admettent  sans  en  fournir  aucune 
preuve.  Certains  la  nient  comme  Cathehn  :  a  1  hypertrophie  dite  com¬ 
pensatrice  du  rein  n’a  jamais  existé  »,  rejetant  comme  insuffisantes  les 
données  histologiques,  physiologiques  et  cliniques. 

O11  peut  étudier  I  hypertrophie  compensatrice  et  la  régénération  de 
deux  façons  : 

i°  En  s’attachant  aux  modifications  fonctionnelles,  c’est-à-dire  à  la 
sécrétion  rénale  : 

En  recherchant  les  transformations  que  peut  subir  morphologi- 
</ ue ment  le  parenchyme  rénal. 

Tous  les  auteurs  semblent  à  peu  près  d  accord  sur  ce  fait  que  les  ani¬ 
maux  sains  font  des  hypertrophies  rapides  et  complètes,  que  les  sujets 
atteints  de  néphrite  réagissent  très  lentement  et  incomplètement. 

E.  I liiiinan  distingue  I  hypertrophie  rénale  et  I  hyperplasie  rénale. 
L  hy  perplasie  si*  produit  pisqu  à  la  cinquième  ou  la  sixième  année  ;  les 
types  congénitaux  de  compensation  rénale  (rem  unique  infantile)  sonl 
des  exemples  d  hyperplasie  rénale.  Dans  les  types  cliniques  acquis 
l'hypertrophie  peut  être  diffuse  ou  circonscrite. 

Il  serait  possible  d  exagérer  la  rapidité  de  rénovation  du  rem.  Sacer- 
dotti.  en  iSqti,  note  que  dans  1  inanition  aiguë  011  11  obtient  pas  d  hy¬ 
pertrophie  compensatrice  après  les  néphrectomies.  Si,  au  contraire, 
011  augmente  le  travail  du  rem,  011  provoque  de  1  hyperplasie.  Il  injec¬ 
tait  à  un  chien,  même  sans  néphrectomie  préalable,  du  sang  de  chiens 
privés  des  deux  reins  ;  il  doublait,  ainsi  théoriquement  le  travail  du  rem 
et  il  obtenait  des  modifications  hyperplasiques  nettes  de  l’organe. 
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au  rein  par  une 


Amhard  a  insiste  sur  I  augmentation  du  travail  dévol 
alimentation  surazolée  (i  ). 

Carnot  et  Lelièvre  exagèrent  les  pliénonièncs  rl  hyperplasie  en  injee- 
laul  ii  îles  animaux  des  substances  nephropoietiq  ues  (sérums  ou  extraits 
icnaiix  pi o venant  il  annnaux  eu  régénération  rénale  après  néphrecto¬ 
mie,  injection  ou  ingestion  de  rein  fœtal)  (2). 

Nous  etudieions  ces  processus  d  hypertrophie  compensatrice  et  de 
régénération  rcnale  dans  les  conditions  suivantes  : 

i  1/ odijicfilioiis  fonctionnelles  et  état,  morphologique  du  rein  opposé 

en  cas  de  néphrectomie  ou  de  résection  partielle  de  Vautre  rein  ; 

2°  Modifications  fonctionnelles  et  état  morphologique  après  résection 
partielle  ou  blessure  du  rein  ; 

o  Hypotrophie  compensatrice  et  régénération  rénale  dans  la 
néphrite. 


-  MODIFICATIONS  FONCTIONNELLES  ET  ÉTAT  MORPHOLOGIQUE  DU  REIN 
OPPOSÉ  EN  CAS  DE  NÉPHRECTOMIE  UNILATÉRALE  OU  DE  RÉSECTION 
PARTIELLE  DE  L’AUTRE  REIN. 


ÉTUDE  DES  MODIFICATIONS  FONCTIONNELLES 

Technique.  —  On  peut  opérer  de  deux  façons  : 

i  Vu  enlevant  un  rein.  Zamheccarius  et  Blancard,  en  ifi8o,  parais¬ 
sent  avoir  été  les  premiers  à  pratiquer  expérimentalement  la  néphrec¬ 
tomie  chez  des  animaux  et  à  montrer  que  ceux-ci  pouvaient  y  survivre. 

Il  semble  qu  on  soit  d  accord  sur  ce  fait  que  la  néphrectomie  unila¬ 
térale  faite  aseptiquement  ne  provoque  aucun  trouble  fonctionnel. 
aucune  lésion  de  l'autre  rein.  Ferron,  chez  le  lapin,  constate  les  pre¬ 
miers  jours  des  traces  d  albumine  chez  [\  lapins  sur  an  et  une  diminu¬ 
tion  des  urines,  de  I  uree  et  du  NaLI.  Les  (ours  suivants  les  urines  aug¬ 
mentent  de  volume,  I  uree,  le  \a(ll  se  relèvent.  Bavle  signale  après  la 
nephrectoinie  une  baisse  temporaire  du  volume  de  I  urine  pendant  •>  à 
d  jours  ;  il  s  agirait  lit  de  phénomènes  d  adaptation  fonctionnelle.  Après 
cette  courte  période  d  oligune,  le  volume  d  urine  augmente  soit  brus¬ 
quement,  soit  progressivement.  Filtre  le  quatrième  et  le  quatorzième 
jour  le  volume  revient  à  la  normale,  c’est-à-dire  au  chiffre  existant 
avant  la  néphrectomie.  Après  la  néphrectomie  la  concentration  maxinia 
ne  change  pas  /  \mha rd  )  (après  une  période  il  adaptation  de  a  à  .!  jours). 

Frank  llinman  admet  qu  il  faut  à  à  (i  jouis  pour  que  I  adaptation  se 
lasse  ;  pendant  cette  période  il  se  produit  de  I  insuffisance  rénale. 

Spadalina,  Soskm  et  Saphir  estiment  que  si  après  une  néphrectomie 

i  H  i  1 1  le  i  s,  Sniit] i .  M  endel  oui  si<'iiali'  raugnicnlalion  de  volume  du  rein  (55  o/u) 

| m r  carence  minérale. 

(m)  Cahnot.  S.  Biol.,  juillcl  iijio. 

TU.  PHYSIOLOGIE,  ni  (2°  é(l.).  65 
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unilatérale,  un  cnlonrc  I  autre  rem  avec  une  substance  inextensible, 
la  mort  se  produit  ;  le  même  fait  ne  survient  pas  si  le  rein  est  entouré 
par  du  tulle  extensible  ;  il  y  a  hypertrophie  du  rein  opposé  à  la  néphrec¬ 
tomie  cl  celle  hypertrophie  se  produit  sur  tous  les  constituants  du  rein. 

L’extirpation  du  plexus  cœliaque  n  empêche  pas  1  hypertrophie  com¬ 
pensatrice  de  se  produire. 

Carncron  e!  Kcllenvay  signalent  I  hypertrophie  compensatrice  de 
1  autre  rein  en  cas  de  néphrectomie  unilatérale. 

3°  En  i>nili<immt  des  résections  du  parenchyme  rénal.  On  enlève 
ainsi  un  tiers  ou  un  quart  du  rein  sans  que  laminai  meurt.  On  peut 
encore  pratiquer,  comme  l’ont  fait  Ambard  et  Lapin,  la  ligature  d’une 
branche  de  I  artère  rénale  ;  ces  auteurs  admettent  qu  il  y  a  identité  abso¬ 
lue  entre  les  deux  interventions  ;  nous  pensons  qu  il  n’y  a  pas  analogie 
complète,  car,  contrairement  aux  auteurs  précédents,  nous  estimons 
que  le  rein  ainsi  altéré  agit  sur  son  congénère  du  côté  opposé. 

Résultats  expérimentaux.  \.  Weill,  chez  un  animal  reconnu  sain, 
de  par  sa  courent  rat  ion  inaxnna  lob  o/oo,  de  sa  constante  uréo-sécré- 
loirc  o, o, loti,  pratique  la  néphrectomie  unilatérale  ;  le  rein  enlevé  pesait 
!\~  grammes. 

Il  pratique  la  constante  à  des  intervalles  de  io  à  ib  jours. 


5  jours  après .  o,o/j8 

:>o  »  0,0898 

85  »  .  0,007 

45  »  o,o358 

tio  »  o,o35i 


La  constante  de  h  jours  après  correspond  à  celle  (pion  pouvait  pré 
voir  théoriquement  pour  un  rein,  en  admettant  (pie  les  deux  reins  lus¬ 
sent  fonctionnellement  égaux. 

La  constante  de  o,dbi  aboutit  à  un  poids  théorique  du  rein  restant 
de  Sn  grammes  ;  or,  à  I  autopsie  le  rein  pesait  Sti  gr.  10. 

(  )  1 1  peut  donc  dire  que  dans  ce  cas  la  constante  ureo-seereloire  mani¬ 
festait  une  augmentation  de  lonctionnemenl  (pu  allait  de  pair  avec  son 
augmentai  ion  de  volume. 

Ambard  relate  deux  expériences  chez  le  chien.  Il  lait  remarquer  (pi  il 
faut  se  mettre  en  garde,  dans  l’appréciation  des  résultats,  sur  une  série 
de  causes  d  erreur. 

a)  D'abord  le  réfjime.  Le  régime  doit  rester  fixe  pendant  toute  la 
durée  de  I  expérience  ;  un  régime  riche  en  azote  augmente  de  /i:>  a 
•>o'i  0/0  l'activité  sécrétoire  :  de  plus,  le  sujet  en  expérience  doit  être 
mis  à  ce  régime  lixe  un  temps  assez  long  avant  le  dé  luit  de  l’expérience. 

h)  La  recherche  exacte  de  la  constant c .  —  Lllc  est  Ires  délicate  chez 
le  chien.  Vmbard  conseille  de  sonder  le  chien  et  de  s’assurer  par  des 
injections  mlravésiealcs  d  eau  qu  il  11e  reste  plus  d  urée  dans  la  vessie  ; 
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il  nv„mMu„,le  rie  ne  pus  faire  <l  i „ je.  l i.„i  intraveineuse  d  urée  ou  , l’eau 

'1'."  SrU . ï,'nsIa,,lf.  P°"'-  k  '*•">  "  ««'-ail  ainsi  . . nu  des  constantes 

Ires  lixes  chez  le  chien. 


IL’  1 1 


coustaulcs  prises  à  3  jours  d’inlui  v ;il|e 
»  1 3  » 


o,o38-o,o37 
o,o3 1  -o,o3 1 


Nous  nous  sommes  . s-mème  . es  luis  I . né  à  la  difficulté 

'  ™  '  ICV  ,.l"c"  ‘'o*  '-onslanles  osa,  les.  Mémo  en  prenant  les  pré- 

..U  1,0ns  indtmu'CS  par  An.bt.rd,  nous  y  sommes  rarement  parvenu. 

,/rmmnè"  ’  cnnsl""le  I"""'  ««  /»«</*  unième  de  70  kilu - 

Cites  un  premier  chien  au  l,nul  de  4  mois,  Arnbard  note  une  hyper- 
1  £  1,0  l'0llr  ,  ral.Ç  de  0  el  "ne  Ityperarlivilé  fonctionnelle  de  3o  0/0 
,  U'eZ  un  tloux.emc  ch, en  au  bout  de  7  mois  il  observe  une  hyperlro- 
plne  pondérale  de  t,|  0/0  et  une  liypcraetivité  fonctionnelle  de  84  0/0 
Amhnrd  ton, lut  ,|„e  I  Ity  peraeliv ilé  . . Il . elle  précédé  l'hypertrn- 

h; . .  ,'"h  c,  .ll'  l’""ls  -I"  rein  et  son  l’un,  lionne,,, eut 

/.  tn/irrfrop/ue  niini>ensatnre  es/  eu  inférieure  «  l’hynerlonc- 

honn  entent.  t/ui  la  / recède  le  /tins  souvent.  ' 

«  Is’lnporfonetionnemenl  rénal  serait  la  repense  fondamentale  à 
vo  s  du  liavail  et  I  livperl, opine  pondérale  . ;  réponse  facultative 

iii'lïtés  d'",'dC  Pe"‘;""e  ,  1  . .  «'«  . .  ou  certaines  possi- 

l"l  tes  ,1  ordre  anatomo-pathologi . .  encore  peu  connues  (1)  „ 

UeoMtmb  uréo-,(créloire  indiquerait  bien  ,,l„s  l’état  fonctionnel 

«lé  . -V,-  r""r  ''nl1  rl.  Une  constante  normale  chez  l’homme 

I  avec  deuv  rente  doit  etre  de  0,10  après  l’ablation  d’un  des  deux 

relative'  I ,  "‘‘T  ^tenf  iormaux.  ( )r  on  constate  ,p,e  la  constante 

c  1,1  llephrectomie  s  eleve  pour  peu  à  peu  s’abaisser  à  mesure 
<|iie  le  rem  oppose  hyperfonctionnera. 

Loiéicono  cl, udiant  le  travail  fourni  par  le  rein  avanl.  cl  après  néphrec- 
->nm  noie  tpi  il  ;y  avait  bien  un  liyperfonclionne.nenl  de  l’organe. 

iMiini.n  fini  inlerven.r  dans  les  phénomènes  de  régénération,  d’une 
■  I  la  capacité  de  réserve ,  d  autre  pari  la  stimulation.  La  stimulation 
,n,'l?.In  esl  Pf  un  siml,le  phénomène  circulatoire  ;  mi  peut  se  deman- 
Z  Vu  n  cx'sterait  pas  dans  le  sang  des  produits  <pii  interviendraient 
<  <  e  stimulation  ;  I  injection  à  des  chiens  normaux  du  sang  urémi 
'ln<  1  ‘  ,,mrm;"lx  nephrectonnsés  provoque  une  hypertrophie  bilatérale 
analogue  a  la  croissance  compensatrice,  la  néphrectomie  bilatérale  chez 

,m  <  jumeaux  siamois  provoque  l'hypertrophie  des  deux  reins  de 
J  autre  jumeau. 


Résultats  Cliniques.  _  Uegueu  et  An, Uni,  chez  trois  ho . es  oné- 

"  S  (  c  nepbrectomie  pour  tuberculose  rénale,  constatent  que  le  rein  res- 

(11  Presse  méd.,  i5  décenilnc  uj>(i. 
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I a 1 1 i  finit  | ta r  a<  < j i i r  mu;  a< •  1 1 \  1 1 «'•  fonctionnelle  égale  ;'i  celle  des  <len\ 
reins. 

Dans  le  (lia I k * I <* ,  Rallav ome  cl  (htlrav,  \mbar<l  et  \ndré  Weill, 
Ralherv  ('I  < ü ruai  Iroiivenl  souvent  des  constantes  allant  |ns(|ii  à  o.oàâ. 

(  hi  | »(* 1 1 1  admettre  avec  \mhard  que  le  I a 1 1  s  explique  |>ar  mie  hvper- 
Iroplue  de  I  organe.  Si  chez  I  homme  normal  une  constante  de  0,07 
correspond  à  une  masse  rénale  de  a N< »  grammes,  une  constante  de  0,000 
équivaudrait  à  une  masse  rénale  de  Rio  grammes;  or  ces  chiffres  se 
retrouvent  dans  les  reins  des  diabétiques. 

ÉTUDE  DES  MODIFICATIONS  MORPHOLOGIQUES 


Les  modifications  sont  de  deux  sortes  : 

a)  Augmentation  pondérale; 

b)  Modifications  histologiques. 

Augmentation  de  poids.  (lombaire,  au  début  du  \i\  'ici  le, 
constate  tpi  après  l’extirpation  d’un  rem,  le  rem  restant  augmente  d’un 
tiers  du  volume  initial.  Cette  h\ pertroplne  a  été  notée  par  presque  tous 
les  expérimentateurs.  Tuilier  et  Toupet,  en  iNNq,  concluent  (pie  I  b \ - 
pertroplne  débute  immédiatement  apres  la  néphrectomie  ;  elle  pro¬ 
gresse,  en  général,  de  1  gramme  par  jour  pour  un  rein  pesant  de  00  à 
do  grammes.  Celle  hypertrophie  pour  se  produire  a  besoin  <1  un  lissu 
normal  ;  elle  11e  peut  s  effectuer  < p  1  incomplètement  dans  les  néphrites. 

Ravie  à  coté  de  la  mesure  pondérale  a  utilisé  la  mesure  en  volume  : 
le  rein  était  plongé  dans  une  éprouvette  remplie  de  sérum  phvsiologi- 
que  ;  dans  l’ensemble,  sauf  quelques  variations  tenant  probablement 
à  I  imprécision  de  la  technique,  les  résultats  sont  équivalents.  <  >n  peut 
encore  utiliser  le  décalque  du  rem  pour  se  rendre  compte  de  ses  varia¬ 
tions  de  volume,  mais  là  encore  interviennent  bien  des  causes  d  erreur. 

Anibard  a  constaté,  comme  nous  lavons  vu,  cette  hv  pertroplne  du 
rein  restant  apres  néphrectomie,  il  semble  qu  elle  sml  plus  tardive  que 
I  hv  peracliv  lié  fonctionnelle. 

L  hypertrophie  débuterait  rapidement,  mais  elle  sérail  assez  longue 
à  acquérir  son  plein  développement,  «pu  pour  Ravie  aurait  beu  entre 
le  \  .V  et  parfois  le  hoc  jour.  Peut-on  obtenir  une  récupération  totale  du 
parcnchvme  rénal  enlevé,  c’est-à-dire  un  doublement  de  pouls  '  Initier. 
Anibard,  Papin,  A.  Weill  1  admettent. 

A  la  suite  des  travaux  de  Mangeais,  Ferron ,  Ravie  (1  ),  on  peut  ad  ni  él¬ 
ire  < 1 110  1  hvperlrophie  atteint  rarement  100  0/0  :  Mangeais  donne  le 
chiffre  de  70  0/0,  Carnot  (io  à  88  0/0.  Ravie  constate  entre  le  00  cl 
le  ah»  jour  une  hvperlropluc  des  a/d  du  poids  entier. 


(1)  Thèse  Paris,  1926. 
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(  <arnol  dénommé  indice  de  régénération  le  rapport  entre  I  aecroisse- 
menl  du  rem  conserve  (ddlcrenee  de  poids  cuire  le  rein  régénéré  et  le 
rein  enlevé)  et  le  poids  prnmli!'  de  l'orna  ne. 

Il  c‘\isle  d  assez  grandes  dillerences  mdiv  iducllcs  (Carnot  ),  ainsi  ipi  en 


ut  foi  le  tableau  suivant 

d  llabercr. 

Intervalle,  écoulé  depuis 

Poids  rein  enlevé 

Poids  rein  restant 

la  néphrectomie 

2  5 

2  5 

2/1  jours. 

0 

20 

1  «  >  » 

7 1 

IOQ 

G  » 

1 2 

2  2 

1  (>  » 

35 

5o 

17  )> 

(  'elle  augmentation  de 

poids  est  loin  i 

1  être  constante.  Dans  des  expé 

rienees  inédiles  la 1 1 es  sur  le  ral  blanc,  (larnol  et  lia 1 1 u*r\  n’onl  conslalé, 
même  après  plusieurs  mois,  aucune  augmentation  nelle  du  poids  chez 
cerlains  animaux,  tandis  «pi ‘on  la  relrouvail  chez  d’autres.  (  )n  peu I 
donc  dire  «pic  I  hypertrophie  rompcnsalriee  est  fréquente,  mais  qu  elle 
n  est  pas  constante  et  qu  elle  varie  heaucoup  suivant  les  animaux.  Nous 
ne  pensons  pas  qu’on  puisse  expliquer  l'absence  d'hypertrophie  com¬ 
pensatrice  chez  nos  rats  par  I  existence  de  néphrite  antérieure,  car  ces 
reins  lurent  examinés  histologiquement  et  ils  étaient  normaux. 

Il  ne  suffit  pas  de  noter  une  augmentation  de  volume  de  l’organe 
pour  parler  d  hyperplasie  vraie,  un  certain  nombre  de  causes  d’erreurs 
peuvent  venir  fausser  I  interprétation  du  résultat. 

a  )  E  augmentation  de  volume  du  rem  est  considérable  les  jours  qui 
suivent  la  néphrectomie  —  elle  rétrocède  ensuite  —  pour  donner  lieu 
à  une  hypertrophie  progressive  et  plus  modérée. 

(le  phénomène  a  été  constaté  par  Carnot  (t  )  d  une  part,  par  Morel  et 
\erliae(3)  de  I  autre.  Il  s’agirait  I  à  d  une  simple  conqcstion  de  l  orqatie. 

En  expérimentant  sur  des  rats,  (larnol  et  Halhery  ont  presque  cons¬ 
tamment  retrouvé  ce  phénomène  de  I  augmentation  de  volume  initial 
qui  peut  être  considérable. 

Jackson  et  Devine  ont  décrit  une  pseudo-  h.V|  lerlroplne  immédiate 
congestive  dans  les  néphrites. 

b)  Les  deux  rems  ne  possèdent  pas  toujours  un  poids  égal.  Bayle, 
chez  le  lapin,  note  souvent  des  différences  allant  jusqu  à  i  gramme. 
Ces  différences,  comme  le  fait  remarquer  I  auteur,  sont  notablement 
au-dessous  des  chiffres  d  hypertrophie  qu  il  constate'  chez  le  lapin  et 
dont  quelques-uns  sont  de  I Ordre  de  d  grammes,  d  gr.  8,  5  gr.  i(i. 

c)  Ravie  ('>,)  fait  remarquer  «pie  la  partie  réellement  active  du  rein 
est  la  substance  corlicidc  et  que  juger  de  I  hyperfoncl lonnemenl  du  rem 
par  I  observation  de  son  poids  total  est  mie  erreur. 

(x)  Presse  lïiéd .,  1X99  ;  HégéiuTal.  1 1 *or^*'a nés,  \i  lunlil<’s  awtiicales ,  1S99;  Soc.  l>iol ., 
•\  mai  i g 1 3 ,  5  juillet  191 3. 

(2)  .So<‘.  biol.,  7  juin  i<)i3.  1 
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Il  ;i  examiné  comparativement  l'étendue  de  la  substance  corticale  cl 
de  la  suhslanee  médullaire  cl  montré  que  la  corticale  a  doublé  déten- 
due  tandis  « 1 1 ic  la  médullaire  n  a  pas  paru  varier. 

Normalement  : 

Poids  de  corticale  •>. 

Poids  de  substance  totale  3 

<  >r,  le  rem  en  h\ péri  ropli  te  compensai  rire  complète  augmente  des 
■>  ci  du  poids  initial  ;  on  en  peut  donc  conclure  <pie  la  substance  corti¬ 
cale  a  bien  en  réalité  double  alors  <pte  le  rem  n  a  augmenté  (pic  des  :>/d 
de  son  poids.  Sd  augmente  de  plus  des  ‘>/d,  la  substance  corticale 
dépasse  dès  lors  de  beaucoup  le  chiffre  imitai  de  la  masse  sécrétante 
des  deux  reins. 

Carnot  (i)  a  cherché  à  modifier  l’évolution  de  celle  régénération 
rénale  par  intervention  d  une  série  d  agents  thérapeutiques.  Certaines 
substances  ont  une  action  empêchante  (urine),  d  autres  une  action  favo¬ 
risante  (extraits  de  rems,  extraits  de  fœtus,  extraits  b vpophvsaires)  ;  les 
ravons  \  à  petites  doses  semblent  avoir  une  action  restrictive  énergique. 

Avec  M"'  M.  Carnot,  Carnol  (■>)  a  étudié  1  mlluence  des  tréphones 
aptes  néphrectomie  unilatérale  au  cours  de  la  gestation.  Tandis  «pie 
chez  les  animaux  témoins  1  augmentation  en  un  mois  est  du  tiers  ou 
du  quart  de  son  poids,  chez  les  animaux  traités  par  des  extraits  embryon¬ 
naires.  l'augmentation  atteint  la  moitié  ou  les  trois  quarts  du  poids 
imlial.  Celle  hyperplasie  régénératrice  est  également  accrue  au  cours  de 
la  gestation  sans  injection  de  Iréphones,  par  les  c\ lopoïétones  sponta¬ 
nément  produites  pendanl  la  gestation  au  cours  du  développement 
embryonnaire. 

Modifications  histologiques.  L'augmentation  de  volume  cl  de 
poids  du  rein  correspond-elle  à  une  augmentation  réelle  du  lissu  glan¬ 
dulaire  ?  Sagil-il  d  une  simule  hypertrophie  des  éléments,  ou  bien 
< I < > 1 1 - < > 1 1  parler  de  néofornxtlion  tjhnnéruhtire  el  ctmoUeuUiive  ? 

i  °  S'iH/il-il  d  une  uinjinentntion  réelle  du  lissu  ijbinduhilre  ? 

Valentin  conclut  à  une  augmentation  de  la  masse  sanguine  cl  des 
composants  de  I  urine. 

Itokitansky,  Tizzom  (‘I  l'isenli  fonl  jouer  un  cerlam  rôle  à  1  hyper¬ 
plasie  du  lissu  conjonctif  inlerluhulaire. 

Nous  avons  vu  que  Ravie  montrait  que  c'élait  su  il  ou  I  la  zone  corli- 
cale  <pii  était  byperlropbiée. 

Il  semble  donc  bien  que  I  augmentation  de  volume  corresponde  a 
une  augmentation  des  éléments  glandulaires,  abstraction  laite  de 
l  li vperl ropliie  rapide,  intense,  précoce  el  Iransiloire  survenanl  inmic- 

(  i  .Sur-,  hiol.,  f>  juillet  iqi3;  \  rc.lt.  imul.  «•./■/>. ,  1907. 

1  ■>)  Soc.  hiol.,  .>3  juillet  1927. 
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diatemenl  apres  1rs  nephrerlonues  cl  j^îi r;i i ssa  1 1 1  relever  de  |ihénomènps 
ronges  tifs. 

:>  Doit-on  admettre  I  existence  ri  une  néofomuriu'H  rie  nuuriienles  ou 
rie  glomérules  ? 

Ilosenstein  ('I  Vogel  (1871),  Tillmiins  (1),  Pétrone,  Ilibberl,  Ciolgi, 
Ti/.xoni  el  Pisenli  (3),  Tuilier  el  Toupet,  (atriiol  cl  Lelièvre,  Zanelli  (d) 
admettent  la  fonnalion  de  néoranalirulcs  H  de  néoglomériiles.  Sl.oerk, 
dores  deenvenl  de  véritables  élongations  latérales  des  eanalicnles.  Man¬ 
geais  note  <l<‘s  figures  de  karvokvnrse  au  niveau  des  lubes  contournés. 

Ijcknrd  distingue  I  (  *  s  cas  1  d  aliseuee  congénitale  d  un  seul  rein  ; 
il  \  aurail  alors  des  néoformal ions  dans  le  rein  reslanl  ;  et  v»°  des 
neplirceloimes  uiulali'rales  de  I  adulle  il  n  \  aurail  <pi  hypertrophie 
simple.  Lorenz,  daleolli  el  Villa  Santa  adinetlenl  la  possibilité  de  néo- 
lorinalions  riiez  les  sujets  |eiines,  tandis  nue  riiez  1rs  s  1 1 1 < ■  I s  adultes  il 
ne  s’agirait  « p  10  d'hypertrophie  simple.  En  dehors  de  res  ras,  il  semble 
peu  probable  de  voir  survenir  de  véritables  néoranalirules  el  des  néo- 
glomérules. 


d"  N  aijil-il  ri  une  liy[>ert  ro/thie  sim  frie  ries  cléments  <jlnn<l  nlaires  ? 

Perl,  Melrluor,  lorres,  (iravvilz  et  Israël  (Y|),  Podvv vssodski,  de 
Paoli  (5),  I  )enzo  Manehle,  Alharran,  Moll,  hion  (fi),  Pizzoni,  Debene- 
del 1 1 ,  1  jiibarsch  sont  de  cet  avis.  Bokilanski ,  Perl  1  ( 7 )  parlent  d  un  allon¬ 
gement  des  lubes  urinifères. 

Bayle  a  pratiqué  la  mensuration  des  glomérules  el  des  lubes  eon- 
tournés  ;  il  les  a  ronstammenl  trouvés  hypertrophiés. 

Le  diamètre  des  (glomérules  a  augmenté  île  moitié  ;  relie  nugmen ta¬ 
lion  esl  progressive  el  se  l’ail  du  do'  au  1  no1'  jour  (iod  à  idd  g).  dette 
mensuration  est,  bien  débraie  ;  Bavle  note  du  reste  que  dans  les  livper- 
trophies  anciennes  les  glomérules  sont  de  dimensions  inégales  ;  les 
gros  glomérules  si*  trouvent  près  des  voùles  vasculaires  accolés  contre 
une  veinule;  le  même  fait  se  retrouve  riiez  les  rems  normaux,  tandis 
qu'en  ras  d  b\ péri rophic  récente,  les  glomérules  soûl  tout  pelils  et 
uniformes.  Les  gros  glomérules  se  renronlrenl  par  plages  au  niveau 
même  des  gros  tubules. 

La  mensuration  des  glomérules  se  heurte  également  à  d  autres  dilli 
nillés  provenant  de  ce  fait  que  la  section  passe  par  des  points  dillérenls 
de  chique  élément  et  que  riiez  le  siqrl  normal  1rs  glomérules  n  ont  pas 
Ions  le  même  volume. 

Les  fuites  e<intou rués  soûl  h\ pcrfrophiés,  leur  diamètre  est  toujours 
supérieur  à  des  luhules  du  rem  normal.  dette  hypertrophie  s  installe 
définitivement  au  ao"  jour,  ou  elle  semble  être  ronqilelr.  Bavle  signale 


(0  Berlin.  Klin.  Woch.,  1879. 

(2)  Arcli.  inlern.  Biol.,  i833. 

(3)  A  reh.  1 ter  le  Se.  med.  Tttrinn,  1911. 

(!, ii  In//.  (.  puth.  annl.  Berlin.  iS,X>. 

(é i  Shnlio  spcrimentale  Périujin,  1  s < »  1 . 

(f>)  Il  Pulielinieo,  i!)ni  ;  Soc.  inéil.-eliii  de  Mo ilene,  i o< ■  i 
(7)  Policliitieo,  sez.  cltir.,  1921. 
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(les  augmentations  de  diamètre  de  +  f\  ,5  à  +  6,7,  donc  hypertrophie 
d  environ  1/10  à  1  /<8  de  diamètre  du  tuhc  primitif;  les  noyaux  aug- 
mentenl  peu,  mais  d  une  façon  constante  ;  I  hypertrophie  serait  de 
l’ordre  de  o  p.  3. 

Peut-on,  en  dehors  de  cette  hypertrophie,  eonslater  des  modifications 
structurales  ? 

Glomérules.  —  Morpurgo  signale  chez  le  rat  que  1  ’épithél i uni  tpii 
lapisse  la  capsule  de  Bowmann  est  haut,  presque  prismatique.  11  s  agi¬ 
rait  là  pour  lui  non  dune  transformation  de  (endothélium  capsulaire 
mais  d  une  incorporation  de  l’épithélium  eanahmlaire  provoquée  par 
le  développement  du  glomérule  qui  pénètre  le  tube  contourné  et  s’en 
revêt. 

Bayle,  chez  le  lapin,  n’a  pas  retrouvé  ces  modifications. 

Tubes  contournés .  —  Des  figures  de  karvokinèse  sont  notées  par 
beaucoup  d’auteurs  ;  la  présence  de  plusieurs  novaux  n'a  pas  de  signi¬ 
fication  nette,  car  on  retrouve  de  pareilles  figures  dans  des  reins  qui 
11e  sont  pas  en  hypertrophie  compensatrice. 

Basile  (1  »  avait  noté  une  descente  de  1  appareil  de  Golgi  qui,  au  heu 
de  se  trouver  comme  normalement  au-dessus  du  novau,  se  retrouverait 
sur  les  côtés  du  noyau  puis  au-dessous  de  lui.  Bavle  et  Giroud  11’ont  lias 
retrouvé  cette  modification. 

Peut-on  décrire  des  modifications  mitochondriales,  retrouve-t-on  les 
figures  d  hypersécrétion  avec  abaissement  de  la  hauteur  des  cellules, 
augmentation  de  la  lumière,  vacuoles  ?  Nous  avons  à  maintes  reprises 
cherché  ces  modifications  sans  pouvoir  les  déceler. 

D  hypertrophie  correspondrait  donc  à  une  simple  augmentation  de 
volume  (Bayle)  des  tubes  contournés  et  des  glomérules  sans  création  de 
nouveaux  tubes  et  de  nouveaux  glomérules.  peut -être  pourrait-on  admet¬ 
tre  l’existence  d’une  augmentation  à  la  fois  du  diamètre  des  tubes  et 
de  leur  étendue. 

Cette  hypertrophie  serait  plus  marquée  au  niveau  de  certains  tubes  : 
il  s’agit  là  en  réalité  d  un  fait  que  nous  retrouvons  constamment  : 

I  indépendance  relative  de  chaque  tube  urinifère. 

F.  Hinman  admet  que  la  croissance  atteint  à  la  fois  les  tubes  con¬ 
tournés  et  les  glomérules  ;  d  faudrait  en  général  de  '>0  à  do  jours  pour 
(pie  soit  accomplie  la  plus  grande  partie  de  cette  croissance  :  les  glo¬ 
mérules  augmentent  de  20  0/0,  les  tubes  contournés  de  fin  0/0  et  le 
reste  du  rein  de  moins  de  10  0/0. 

Hinman  décrit  des  atrophies  on  hypertrophies  par  groupes  structu¬ 
raux,  un  meme  luhe  pouvant,  pour  lui,  recevoir  le  sang  de  vaisseaux 
provenant  de  plusieurs  glomérules,  «  chaque  élément  fonctionnel  est 
une  colonne  d’individus  interdépendants  et  le  travail  complet  de  la  for¬ 
mation  de  l’urine  est  accompli  par  le  groupe  et  non  par  I  individu  » 


(1)  Int.  Monat.  f.anat.  u.  phys.,  1914. 
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MECANISME  ET  NATURE  DE  L'HYPERTROPHIE 
COMPENSA  TRU  E 


Cohnheim  pensait  qu  il  s  agissait  il  une  irrigation  sanguine  plus 
abondanle. 

On  tend  à  admettre  tpie  relie  hypertrophie  résulterait  d’une  exagé¬ 
ration  de  fonction  du  rein  subsistant.  Celui-ci  aurait  un  travail  beau¬ 
coup  plus  considérable  à  fournir  et  il  s’hypertrophierait.  Sacerdoli  mon¬ 
tre  que  dans  le  jeune  où  le  travail  des  reins  est  moins  grand,  l’hyper¬ 
trophie  ne  se  produit  pas.  L’argument  n’est  pas  sans  réplique. 

Par  contre,  nous  avons  vu  que  les  reins  des  sujets  urinant  beaucoup, 
par  suite  de  leur  hyperglycémie  (diabétiques)  sont  hypertrophiés  et 
qu  un  régime  fortement  azote  amène  un  hyperfonclionnemenl  de 
1  organe.  Bolhnger  constate  chez  les  buveurs  de  bière  mumehois  de 
très  gros  reins. 

Cette  hypertrophie  du  rein  serait  due  à  une  hypertrophie  de  travail 
(Heinicke,  Loaicono). 


II.  —  RÉSECTIONS  PARTIELLES  ET  HLESSURES  DU 


REIN 


Wolff  enlève  à  des  animaux  un  rein  entier,  puis  le  tiers  ou  la  moitié 
de  1  autre  rein  ;  il  note  le  processus  de  réparation. 

Tilp  (i),  Berti  étudient  les  processus  de  réparation  du  rein.  Tilp 
admet  1  existence  de  néoformations  de  canalieules  et  de  cellules  épithé¬ 
liales  avec  mitoses.  Mais  ces  néoformations  sont  morphologiquement 
et  fonctionnellement  insuffisantes  ;  de  plus,  leur  structure  s’éloigne  de 
la  structure  normale.  Cependant  Tilp  admet  que  les  «  Kresenzellen  und 
neuen  Epithelien  »  peuvent  fournir  dans  certains  cas  une  »  funktionelle 
Ersatz  )>.  Jores  et  Hartmann  pensent  qu’il  peut  se  produire  une  élon¬ 
gation  vraie  des  canalieules  différente  de  la  régénération  fruste  de  Tilp 
et  que  ces  nouveaux  canalieules  ont  une  valeur  fonctionnelle. 

Bautenherg,  Oppenheim,  Tilp  admettent  qu’on  peut  voir  se  produire 
de  véritables  adénomes  par  néoformation  canaliculaire  et  même  glomé¬ 
rulaire  ;  contrairement  à  Jores  ils  ne  croient  pas  qu’il  s’agisse  là  de 
véritable  hypertrophie  compensatrice. 

Avant  de  parler  d  hypertrophie  compensatrice,  il  est  indispensable 
de  s’assurer  si  les  cellules  néoformées  ont  un  rôle  sécrétoire  normal  ; 
nous  pensons  pour  notre  part  que  souvent  il  n’en  est  pas  ainsi. 

On  peut  rapprocher  de  celle  étude  des  résections  du  rein,  celle  des 

(i)  Processus  de  régénération  dans  le  rein  humain,  loua,  1912. 
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altérations  produites  pnr  le  passage  jle  lils  de  siilurc  dans  le  rein.  Celle 
question  a  lait  I  objet  de  nombreuses  reclierches.  Tillmann,  Pétrone, 
liillier,  Muas,  Pisenti,  Podwyssowski,  Ziegler,  Partit,  Penzo  et  Pos- 
lempski,  Polognesi,  IViconi,  \lbarran,  Delagénière,  Misnraca,  etc., 

I  ont  étudiée,  Déliants  admettent  une  néoforrnation  de  tubes  et  de  <do- 

O 

inérules  dans  la  rirai  ru  e,  d  autres  une  sclérose  à  point  de  départ  vas¬ 
culaire  ou  capsulaire  le  long  du  lil.  Albarran  estimait  nue  le  lil  déter¬ 
mine  toujours  une  traînée  scléreuse.  Misnraca  conclut  à  I  existence 
d'altérations  cellulaires  limitées  au  [tassage  du  lil.  Mais  tout  a  disparu 
du  l\ ÎY  au  Su"  jour,  sauf  une  légère  traînée  conjonctive  ;  les  épithéliums 
tubulaires  se  seraient  régénérés. 

Notons  également  les  recherches  <1  Lkchorn  (iqoq),  Novikow  ijiu 
éliiduml  I  étal  fonctionnel  du  rem  plusieurs  mois  (  >  à  ~  mois)  après  une 
né|)hrotomie  ;  ils  ne  constatent  | »a s  de  troubles  fonctionnels. 
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ET  RÉGÉNÉRATION 


RÉNALE 


DANS  LES  NÉPHRITES 


Dans  les  néjihrites  aiguës  on  constate,  après  une  altération  notable 
du  fmicl loiincmcnt  rénal,  une  réparation  souvimt  complète  de  la  fonc¬ 
tion. 

I)  autre?  |)arl,  l’examen  hislolognpie  des  reins  de  né|>h rite  a igi  lë  mon¬ 
tre  des  alterations  très  nettes  et  souvent  intenses  des  tubes  contournés, 
(les  lésions  sont  en  général  insulaires.  Le  rétablissement  fonctionnel 
correspond-il  à  une  réjiaration  complète  de  la  structure  des  tubes  con¬ 
tournés  lésés,  à  une  véritable  régénération  anatomique  ?  Doit-on  admet¬ 
tre  au  contraire  que  les  tubes  lésés  ne  se  réjiarenl  jias  et  que  le  réta¬ 
blissement  fonctionnel  est  du  à  un  h\ jierfonetionnement  des  tubes  res 
lanls  I1  II  v  a  très  jirobablemenl  là  ipieslion  d’esjièces  ;  certaines  lésions 
tubulaires  sont  réparables,  d  autres  ne  jieuvent  aboutir  qu  à  d(is  tubes 
à  structure  1res  modifiée,  majiles  à  un  lonctionnement  normal,  d  où 
l’existence  de  certaines  anomalies  de  la  sécrétion  urinaire  (albumi¬ 
nurie,  etc.  ».  Albarran  avait  insisté  sur  I  existence  d  îlots  d  hypertrophie 
compensatrice  ajirès  certaines  néphrites  infectieuses,  le  fait  n  est  |>as 
pour  étonner,  étant  donné  ce  que  Ion  connaît  du  mode  de  sécrétion 
alternante  des  tubes,  (lhauffard  a  décrit  également  îles  hypertrojilnes 
coin jiensal riecs  au  cours  des  iiéjibnles,  mais  les  tubes  lormés  sont  loin 
davoir  l’aspect  normal  et  nous  ne  |ie  usons  j»  a  s  que  de  pareils  tubes 
jiiussiml  sécréter  normalement. 

Il  ne  s’agit  certainement  |ias  là  d  hypertrophie  conqiensal rice  vraie 
au  jiiiml  de  \(K'  Imicl  mn  ncl .  Mac  Nidder  lait  déjiendri?  ces  tormalions 
de  I  cjiit hélium  de  la  branche  descendante  de  Meule. 
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Àmbard  estime  que  le  tissu  se  répare  .suivant  le  type  préexistant,  le 
lissu  normal  en  tissu  normal,  les  reins  atteints  de  néphrite  suivant  le 
même  type  de  lésions  cellulaires  ;  il  ne  donne  du  reste  celte  hypothèse 
un 'avec  réserve. 

I  dp  distingue  les  cellules  a  mitoses,  les  cellules  hypertrophiées  des 
lésions  diffuses  du  rein,  <pii  elles,  pourraient  jouir  d’une  véritable 
acl i\ ilé  fonctionnelle  et  les  nouveaux  canalicules  des  altérations  localisées 
du  rein  qui,  eux,  n’auraient  qu’un  fonctionnement  insuffisant. 

Nous  pensons  que  la  réparation  tubulaire  complète  est  possible,  mais 
<pi  elle  n’est  pas  constante  et  qu’uni'  restauration  des  fonctions  rénales 
n  est  pas  toujours  parallèle  à  une  réfection  de  lissu  normal  ;  des  phé¬ 
nomènes  d  hypertrophie  compensatrice  ou  meme  d’hyperfonclionne- 
menl  des  tubes  non  lésés  suffisent  à  assurer  la  fonction  globale  du  rein, 
tout  en  permettant  parfois  la  filtration  d’éléments  anormaux  (albumi¬ 
nurie  résiduelle  des  néphrites  cicatricielles). 

fi  existence  d  altérations  parcellaires  cl  minimes  des  reins,  même 
avec  absence  de  restifntio  ml  intec/rnm,  explique  que  certaines  atteintes 
légères  du  rein  passent  inaperçues,  le  fonctionnement  de  l’organe  restant 
assuré  par  les  tubes  normaux,  en  hypertrophie  fonctionnelle  ou  non. 

Que  ces  atteintes  parcellaires  se  multiplient,  il  arrivera  un  moment 
ou  la  fonction  rénale  cessera  de  pouvoir  être  satisfaisante,  on  verra  dès 
lors  survenir  des  accidents.  On  s  explique  de  la  sorte,  dans  la  physiolo¬ 
gie  pathologique  de  la  néphrite  chronique,  I  influence  de  ces  lésions 
latentes  du  rem,  qui,  eu  devenant  de  plus  en  plus  nombreuses,  finissent 
par  faire  éclore  le  syndrome  du  brightisme;  on  cherche  souvent  en 
vain  dans  les  antécédents  du  patient  la  maladie  infectieuse  ou  l  inloxi- 
caf ion  (pu  a  détermine  la  poussée  de  néphrite  et  on  ne  la  trouve  pas  ; 
e  est  qu  en  réalité  il  ne  s  agit  pas  d  une  cause  unique,  mais  de  facteurs 
étiologiques  multiples  dont  les  uillucnccs  nocives  en  s  additionnant  ont 
fini  par  déclancher  le  svndrome  d  insuffisance  rénale. 

L  existence  d  une  hypertrophie  compensatrice  au  cours  des  néphrites 
permet  de  comprendre  qu  une  constante  uréo-séerétoire  puisse  être  nor¬ 
male,  bien  que  le  rein  soit  lésé.  La  constante'  nous  renseigne,  en  effet, 
avant  tout  sur  létal  de  fonctionnement  du  rem  (  \mhard).  (les  faits 
ont  en  clinique  humaine  une  grande  importance.  /  n  relu  lésé  peut 
fonctionner  normalement .  \ussi  Ihilherv  distingue-t-il  deux  grands 
l\pes  d  alléchons  rénales  :  la  néphropathie  simple  :  le  rem  est  altéré 
mais  ses  louchons  ne  sont  pas  atteintes  et  la  néphrite  proprement  ilih'  : 
les  jonctions  du  rem  sont  au  contraire  plus  ou  moins  profondément 
touchées. 

l'r.  Ilminan  étudie  les  atrophies  rénales  (pi  on  voit  se  produire  à  la 
suite  d  altérations  rénales,  et  d  fait  intervenir  dans  les  facteurs  de  régé¬ 
nération  rénale,  d  une  pari  la  eapneité  île  réserve  et  d  autre  part  la  sti¬ 
mulation  . 
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IV.  -  IIÉGBNÉRATION  II  II  VOIlONl!  IMI IIOSF, 

F.  Ilinman  a  ('* t u d i «'*  la  compensation  rénale  dans  Ihydronéphrose 
expérimentale  ;  il  arrive  aux  conclusions  suivantes  : 

a)  L  animal  (lapin,  chai,  chien)  ne  peut  pas  survivre  plus  de  à 
.!  semaines  à  une  obstruction  urétérale  complète  si  le  rein  opposé;  est 
retiré  au  moment  (h1  I  implantation  vésicale; 

/>)  l  ne  hydronéphrose  de  d  à  \  semaines  peut  se  reparer  suffisam¬ 
ment  pour  (jue  le  rein  qui  en  était  porteur  puisse  assurer  la  fonction 
rénale  totale  avec  survie  de  1  animal,  s  il  existe  une  période  de  quelques 
mois  entre  la  rénnplantation  vésicale  et  I  ablation  du  rein  opposé  ; 

c)  Une  hydronéphrose  de  3o  à  4o  jours  peut  se  réparer  suffisamment 
pour  que  le  rem  (pu  en  était  atteint  puisse  assurer  les  besoins  de  I  excré¬ 
tion  urinaire,  si  cette  charge  ne  lui  est  imposée  que  progressivement 
après  implantation  urétérale  vésicale,  par  la  destruction  lente  du  rem 
opposé  (par  obstruction  partielle  de  I  uretère,  par  exemple)  ; 

d)  La  compensation  fonctionnelle  du  rem  opposé  (en  cas  d  obstruc¬ 
tion  urétérale  durant  depuis  plus  de  3o  à  '10  jours)  se  produit  beaucoup 
plus  rapidement  «pie  la  compensation  anatomique  qui  n’est  complète 
qu’au  bout  de  3o  à  \ o  jours.  Quand  d  s  est  produit  une  hypertrophie 
compensatrice  du  rein  opposé,  les  modifications  de  réparation  du  rem 
hydronéphrosé  sont  réduites  ;  elles  consisteront  en  nodules  de  répa¬ 
ration  < ] 1 1 1  disparaissent  peu  à  peu  et  seront  insuffisantes  à  moins  qu  ils 
ne  reçoivent  une  stimulation  extraordinaire  (par  exemple  lésion  grave 
du  coté  opposé  compensateur)  (Joelson),  le  rein  hvdronéphrosé  s  atro¬ 
phie. 


LES  NEPHRITES  EXPERIMENTALES 


Xn/’/n.XS  CÉNÉRALES  CONCERNANT  LES 
RECHERCHES  EXPÉRIMENTALES 


<  )n  peut  reproduire  expérimentalement  des  néphrites  aiguës  et  chro- 
1 1  i< 1 1 ies  (  liez  I  animal  ;  on  peut  relrouver  les  I roubles  humoraux  consta¬ 
tés  riiez  I  homme  durant  I  évolution  des  néphrites  ;  le  type  de  néphrite 
le  i »l ii "  dilïiede  à  reproduire  est  la  néphrite  à  grands  œdèmes  avec  réten¬ 
tion  chlorurée  de  W  niai  ;  nous  \errons  «pi  on  a  cru  à  tort  pouvoir  l’iden- 
1 1 lier  avec  la  néphrite  uraniipie. 


ETIOLOGIE  GENERALE 


Tous  h’s  poisons  minéraux  et  végétaux,  tous  les  foru/ues  peuvent 
déterminer  toutes  les  variétés  de  néphrites,  d  est  exceptionnel  de  pou- 
\oir  parler  de  spécificité  étiologiipie  tel  agent  reproduisant  toujours 
le  même  type  de  néphrite  :  il  semble  au  contraire  <pie  tous  les  agents 
peuvent  déterminer  toutes  les  variétés  de  néphrites  el  ipie  dans  le  type 
clinique  présente  inter\ lent  surtout  une  cpiestion  de  niasse  (du  toxique! 
et  de  fréiiuence  (dans  1  admnnsl ration  de  ce  toxique). 

Castaigne  et  Bathery  (  i),  dès  iqo>,  reprennent  l'étude  expérimentale 
des  néphrites.  Ils  utilisent  : 

ai  Des  toxiques  clnmnpies  :  plomb,  siihlune,  phosphore,  aride  cliro- 
mnpie,  chloroforme,  cantharidale  de  soude,  etc.  ; 

h)  I  )es  toxiques  végétaux  :  rieine,  ahrme  ; 

c)  I  )es  toxiques  haelériens  :  toxines  diphtérique,  tétanique,  pyocya¬ 
nique. 

Ils  montrèrent  que  des  doses  massives  données  en  un  court  espace  de 
temps  produisent  des  lésions  aiguës  el  importantes,  que  des  doses  légères 
données  pendant  un  court  laps  de  temps  déterminent  des  lésions  aigues 

(i)  Soc.  biol.,  i~  mars  iyoa  ;  l rch.  mcd.  cxp.  ci  anal.  palh.,  seplembic  n)<>j  , 
—  Rathery.  Thèse  Paris,  njo5. 
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lajercs  :  enfui  « j i k*  des  doses  Ires  Icq  ères  données  pendant  lonqlemns 
d  nue  latum  receler,  provoquent  un  niveau  du  rein  des  altérations  de 
néjihrite  chronique. 

(  le  (le  notion  du  degré  el  de  la  durée  de  I  intoxication  on  de  I  infection 
domine  tonte  I  histoire  des  néphrites  ;  Caslaigne  et  Hathery  donnaient 
ainsi  une  confirmation  expérimentale  aux  hypothèses  de  Brault  el  de 
(  lhauffard. 

Il-  distinguent  la  notion  d  osmonoeivité  du  \a(ll  el  celle  de  toxicité 
pour  le  rem  des  substances  précédentes. 

Nous  citerons  les  travaux  de  \.  Pettit  sur  le  venin  de  serpent,  de 
L.  Martin,  Auguste  Pettit,  de  Vallerv-Hadot,  déterminant  chez  le  lapin 
des  néphrites  et  des  scléroses  rénales  avec  de  la  poudre  de  lait,  de  la  pou¬ 
dre  de  viande.  Un  changement  de  régime  suffisant  à  faire  apparaître  la 
néphrite. 

Vallerv-Hadot  (i  ;  étudie  avec  Maurice  Derol  el  Mü0  ( i a u I hier- Villars 
les  néphrites  secondaires  à  i  injection  au  lapin  de  filtrats  slreploeocci- 
cpies,  avec  (iilhrm  et  M"°  I  •  a  u  l  h  ier-  \  illars  les  néphrites  arsenicales 
expérimentales,  avec  Derol,  Pierre  Vugier  et  M  '  (  •  a  u  thiei'-  Vi  llars  les 
néphrites  expérimentales  mercurielles,  avec  M.  Derol  et  M"'  Gauthier- 
\  illars  les  néphrites  bismuthiques,  a\ee  (iilhrm  <'l  M  Gaulhier- 
\  illars  les  néphrites  arnaques,  axee  Seringe  <‘l  M"’  (  ■  a 1 1 i  luer-V  illars 
les  néphrites  argent  «pies,  avec  \lbeaux  -Fernet  et  J.  Dclamare  les  lésions 
rénales  secondaires  à  I  ni|ertion  massive  d  adrénaline.  La  plupart  de 
ces  expériences  ont  été  laites  sur  le  lapin. 

\rnolt  et  Relier,  avec  I  oxalate  de  soude  à  a  o/o,  Hené  Israël,  avec 
I  oxalale  de  potasse,  reproduisent  des  néphrites  lix  pertensives. 

On  essava  également  de  voir  si  certains  étals  artificiellement  créés 
pouvaient  agir  sur  le  rem  en  cas  de  néphropathie  pour  atténuer  ou 
accentuer  les  lésions. 

Mills,  Muller,  Patersen  énervent  un  des  deux  reins  et  injectent  du 
venin  de  serpent  ;  ils  m|erlenl  ensuite  de  1  oxychlorure  de  bismuth  et 
exposent  enfin  I  animal  aux  rayons  \.  Dans  tous  ces  cas  les  lésions  sont 
plus  intenses  dans  le  rem  énervé. 


ANATOMIE  PATHOLOGIQUE 

(  laslaigne  et  Halhei  x  ont  pu,  de  leur  élude  expérimentale  des  néphri¬ 
tes,  tirer  une  série  de  constatations  nouvelles  et  importantes. 

i°  Lésions  insulaires.  —  Les  olléi'ütions  réunies  lie  jrüjqient  jamais 
éqalemenl  d’une  jaeon  dijjuse  tous  les  tubes,  tous  les  gloniérulcs,  tout 
le  tissu  conjoiiclivo- vasculaire.  Les  altérations  se  retrouvent  en  ilôts 


(i j  Annales  médecine,  juin  njoâ. 
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H  on  peut  voir  a  cote  de  tubes  rl  de  gloinérules  normaux  d  iinlres  Inlies 
et  glomerules  1res  altérés  ;  <>ii  Ition  encore  1rs  lésions  sont  d  une  nilrn- 
sil(‘  Ionie  differente  d  un  groupe  de  tubes  à  un  iinl.re.  (  !(*  caractère 
insulaire  des  lésions  esl  a  rapprocher  < 1 1* s  lails  admis  aujourd'hui  par 
beaucoup  de  physiologistes  coneernanl  I  alternance  fonctionnelle  des 
Inbes  cl  des  gloinérules. 

L  mtensib'  des  lésions,  et  le  nombre  d  dois  alleints  sont  fonction  de 
la  gravité  de  1  atteinte  rénale. 

Gc  bnl  d  une  importance  capitale  pour  la  physiologie  pathologique  des 
néphrites,  joint  du  reste  a  1  existence  de  I  hypertrophie  compensatrice, 
explique  tort  bien  <pi  un  rem  movennemenl  lèse  puisse  ne  pas  présenter 
de  I roubles  de  ses  fonctions. 

:>  Il  n  existe  / >as  de  /toison  électif  pour  telle  ou  telle  portion  du 
néphron. 

(.elle  question  a  clé  très  discutée  mais  il  n’apparaît  pas  qn  actuelle¬ 
ment  un  doute  puisse  être  maintenu  relativement  à  l'affirmation  pré¬ 
cédente. 

(  >n  de  ern ail  autrefois  des  toxiques  lésant  elecl neuient  le  gloiné- 
rule,  comme  I  arsenic,  le  plomb,  la  cantharide,  d  autres  comme  le 
sublime,  le  chrome,  les  tarlrales,  exclusivement  les  tubes  contournés. 
On  a  dit  < 1 1 1  il  existait  des  néphrites  à  l\pe  épithélial  (uranc,  birhlorurc 
de  llg,  chromale  de  potasse)  et  des  néphrites  à  types  vasculaires  (arse¬ 
nic,  cantharide,  toxine  diphtérique)  ;  celte  distinction  esl  tout  à  fait 
inexacte. 

Le  plomb  est  considéré  comme  le  type  de  la  substance  déterminant 
des  lésions  glomérulaires,  or  on  peut  à  volonté  expérimentalement  en 
utilisant  des  doses  massives  et  momentanées,  des  doses  moyennes 
espacées  ou  de  petites  doses  pendant  très  longtemps,  obtenir  une 
néphrite  aiguë  avec  lésion  tubulaire,  une  néphrite  subaiguë  avec  lésion 
mixte,  interstitielle,  tubulaire  et  glomérulaire  et  une  néphrite  chronique 
avec  sclérose  glomérulaire  et  interstitielle. 

Caslaigne  et  Rathery  (i)  ont  longuement  insisté  sur  ces  faits  et  mon¬ 
tré  ipi  il  n’y  avait  pas  plus  de  spécificité  étiologique  </ue  de  spécificité 
histologique. 

Sans  doute  on  peut  constater  que  la  lésion  tubulaire  est  très  fréquente 
au  cours  de  I  intoxication  aiguë  cl  cela  pour  une  double  raison,  la 
première  c  est  que  la  cellule  rénale  semble  beaucoup  plus  labile  que 
le  glomérulc,  la  deuxième  c’est  que  nous  n  arrivons  peut-être  pas  à 
bien  déceler  les  lésions  glomérulaires  à  leur  début  et  que  nous  savons 
moins  bien  les  reconnaître.  P.  Yallery-Radot,  Derot  et  M"1’  Gauthier- 
Villars  ont  décrit  la  néphrite  bismuthique  :  or  I  examen  de  leurs  très 
belles  coupes  montre  des  lésions  tubulaires  typiques  en  cas  d  intoxica¬ 
tion  aiguë  et  des  scléroses  rénales  typiques  dans  les  intoxications  chro¬ 
niques. 


(i)  1  rch.  mcd.  cxp.  cl  anal,  palli . ,  septembre  lyo:*  ;  —  Hatiikhv.  Thèse  Paris,  njoû. 
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Ils  concluent  à  I  intégrité  constante  du  glomérule,  or  leurs  coupes 
de  ueplirilc  mollirent  des  lésions  glomérulaires  aussi  bien  dans  les 
formes  aiguës  c|ue  chroniques. 

Ils  reconnaissent  cependant  < j i ic  les  lésions  glomérulaires  ont  été 
décrites  par  certains  auteurs. 

I  ll(  lerhill  et  Rial lierw ick ,  K  mgsbury  et  Bell,  Potier  et  Bell,  Kaersner 
estiment  «pie  les  lartrates  lèsent  1res  électivement  les  tubes  contournés, 
mais  leurs  conclusions  sont  discutables. 

Les  rayons  \  (Mac  Quarric,  Ir\ine  et  G.  II.  Whipper,  Domask  i 
dét  miraient  aussi  électivement  les  tubes  contournés  mais  les  doses 
employées  ont  été  considérables  el  leur  résultat  douteux. 

Parker,  utilisant  la  plasmapharèse  (abaissement  prolongé  et  durable 
des  protides  du  plasma)  obtint  au  bout  d’un  mois  de  la  dégénérescence 
légère  des  épithéliums  avec  infiltration  graisseuse  basale  des  cellules, 
au  deuxième  mois  des  foyers  d  infiltration  interstitielle  avec  amas  de 
cellules  rondes,  développement  du  tissu  conjonctif  et  de  l’atrophie  des 


tubes,  enfin 
typique. 

en  \  à  6  mois 

de  1 

[atrophie 

rénale  avec  sclérose  rénale 

1  n  même 

agent  reproduit 

les 

différent! 

-  types  de  néphrite  suivant 

la  durée  de  1 

expérience. 

Scblayer  se  servait  de  certaines  substances  pour  déceler  le  siège  de 
i  altération  :  le  défaut  d’excrétion  du  lactose  et  de  l’eau  indiquait  la 
lésion  glomérulaire,  tandis  que  les  lésions  tubulaires  se  caractérisaient 
par  un  trouble  dans  1  élimination  des  îodures  el  des  chlorures. 

Ces  méthodes  de  Schlayer  sont  à  rejeter  (Widal  et  Pasteur  Vallerv- 
Radot). 

3°  Les  lésions  rénales  dans  les  néphrites  expérimentales  frappent 
tontes  les  portions  du  néphron  ;  il  n’est  pas  possible  de  décrire  une  glo- 
mérulite  exclusive,  une  tubulite  exclusive,  une  néphrite  interstitielle 
exclusive.  La  lésion  est  toujours  plus  ou  moins  diffuse.  Ce  qu’on  peut 
admettre,  c’est  que  nos  techniques  histologiques  nous  font  apercevoir 
peut-être  plus  facilement  la  lésion  tubulaire  que  la  lésion  glomérulaire 
ou  interstitielle,  el  qu  ainsi  dans  les  néphrites  légères,  c’est  le  tube 
qui  apparaît  le  plus  nettement  atteint .  Mais  il  ne  s’agit  très  probable¬ 
ment  là  «pie  d’une  apparence  car  en  examinant  avec  soin  une  coupe 
bien  fixée  et  bien  colorée  on  retrouvera  toujours  des  altérations  du  glo- 
mérule  et  des  tissus  interstitiel  et  vasculaire.  On  peut  admettre  cepen¬ 
dant  < j 1 1 e  dans  certaines  néphrites  il  \  a  prépondérance  des  lésions  sur  tel 
ou  tel  élément  du  I issu  rénal,  mais  le  type  anatomique  dépend  bien 
moins  de  la  nature  de  l’agent  que  de  la  dose  el  de  la  durée  d  action  de 
cet  agent. 

\0  I^es  lésions  rénales  se  caractérisent  par  un  certain  nombre  de 
types  toujours  les  mêmes  el  qui  ne  sotil  pas  en  rapjiorl  arec  la  nature 
mais  avec  I  intensité  et  la  durée  de  l’aijent  lésionnel. 

Nous  ne  parlerons  «pie  peu  des  lésions  glomérulaires,  vasculaires 


LES  AJ:  PII III  TES  EXPÊHJM RATAI, ES 


io'|  i 


et  interstitielles,  parce  qu’elles  sont  connues  (i)  et 
(lierons  surtout  a u \  lésions  tubulaires. 


nous  nous  atla- 


Lésions  tabulaires.  Il . -en, 1er  (ail  *  dégage,  c’est  que  c’est  la 

pallie  sccrelante  du  nepliron  qui  est  le  plus  souvent  atteinte,  la  partie 
purement  excrétrice,  les  tubes  collecteurs,  les  tubes  droits  résistent  en 
general  très  longtemps. 

A  part  certaines  altérations  de  dégénérescences  spéciales  (amylose 
dégénérescence  graisseuse,  etc.)  on  peut  distinguer  les  types  suivants  : 

On  ne  retrouvera  dans  cette  description  ni  la  dégénérescence  vitreuse, 


Fig.  /|i.  — Type  de  cylolyse  20,  en  îlots.  Ol>j.  S  Stiassnie. 

111  la  desquamation,  ni  la  vacuolisation  parcellaire  qui  sont  en  général 
des  artefacts  tenant  soit  à  de  mauvaises  techniques,  soit  à  des  lésions 
cada\ criques.  Les  cellules  des  tubes  sécréteurs  rénaux  sont  extrêmement 
sensibles  a  la  cadavénsation  comme  Gaslaigne  et  Ratbery  bout  montré 
et  il  est  en  general  illusoire  de  rechercher  surtout  les  lésions  aiguës  sur 
des  pièces  d  autopsie  ;  cependant  dans  certains  cas  de  bonne  con¬ 
servation  des  cadavres  dans  des  étuves  froides  on  peut  les  retrouver, 
bai  général  un  tube  dont  la  bordure  en  brosse  ( .  •>  )  est  intacte,  est  un 

(1)  Parfois  du  reste  insuffisamment,  notamment  en  ce  qui  concerne  le  glomcrule. 

(2)  La  disparition  de  la  firosse  est  un  des  premiers  signes  de  la  cadavérisation  alors 
qu’elle  résiste  assez  longtemps  en  cas  d’altération  vraie  par  un  toxique. 

TIl.  physiologie,  ni  (2°  éd.).  66 
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élément  sur  le< | uel  la 
c\ tulogi(|iies  peuvent 


cada\crisation  n  a  (jue  peu  agi  et  ses  altérations 
être  considérées  comme  véritables. 


Fig.  42.  • —  Type  de  lésions  aiguës  insulaires  (homogénéisation)  (Castaigne  et  Rathery). 

Néphrite  aiguë  expérimentale  (Sublimé). 


Fig.  43.  —  t  ype  de  lésions  aiguës  d'homogénéisation  (Castaigne  et  Rathery). 


Nous  distinguerons  : 

i°  I )iîs  lésions  a i g  1  i:s.  —  (àislaigne  cl  lialherv  dislinguenl  deux 
types  : 

a  i  La  rytolyse  i>rotoj>lasmi<jiie  du  premier.  deuxième  et  troisième 
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degré,  suivant  l’intensité  de  la  fonte  du  protoplasme,  les  lid.es  qui  sont 
ams.  atteints  tranchent  par  leur  hlancl.cur  sur  les  t.uhcs  voisins  sains 

"'O»  i)0)-  ^etle  ‘Vlolyse  est  du  premier,  du  deuxième  ou  du 
troisième  degré  ; 


t  *  *■  t yP®  lésion  clironiqne  Inlmlairc.  Dilatation  avec  transformation 
du  protoplasma  (Castaigne  et  Rathery). 


h)  /,  homogénéisation.  —  lies  mitochondries  fusionnent,  augmen¬ 
tent  d  ahord  de  volume  (fig.  /|G,  !\ 7)  et  n  apparaissent  plus  comme  des 
bâtonnets  mais  comme  de  grosses  granulations  qui  se  fusionnent  plus 
ou  moins  et  finissent  par  n  cire  plus  que  de  gros  amas  amorphes 


m/i4 
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ip-  —  Sl'"1''  •l«>  Ki'i'ins.  Disparition  des  bâtonnets  de  Ifeidenhain 
(a,  b,  c)  ;  d,  homogénéisation. 


Fig.  /17.  —  Homogénéisation  simple.  — 
Les  gros  grains  tendent  à  se  fusion¬ 
ner. 


Fig.  48.  —  Fragmentation  du  proto- 
plasma  qui  a  subi  l’homogénéisation. 
—  Début  de  formation  des  cylindres 
au  centre  du  tube. 


ig.  4 'J.  —  Cytolyse  protoplasmique  du 
degré.  —  Disparition  presque  com¬ 
plète  des  granulations,  mais  le  sque¬ 
lette  des  cellules  resle  intact  ;  les  limi¬ 
tes  cellulaires  sont  nettes  au  centre 
du  tube.  Début  de  cylindre. 


Fig.  5o.  —  Cytolyse  protoplasmique  du 
3e  degré.  —  Disparition  du  squelette 
cellulaire;  il  ne  subsiste  que  des  gra¬ 
nulations  plus  ou  moins  rares  et  ries 
débris  rie  brosse  disposés  dans  la 
lumière  du  tube  dont  la  membrane 
basale  seule  persiste. 

En  un  point,  ébauche  d’homogénéisa¬ 
tion  du  protoplasma  (lésions  mixtes). 


/.ES  N  ET  II  II!  TES  EA'TÉIU  MEA  TA  l.  ES 


i  (>4r) 


(fig-  r’>  i^i  occupant  loi 1 1  ou  partie  de  la  ce 
sèment  cl  d  une  façon  métachromalique. 


se  colorant  mten- 


degri 


es  lésions  sont  ici  encore  du  premier,  du  deuxième  ou  du  troisième 


Ambaid,  André  Mayer,  Ralhery  t* I  Schaeffer  fij  ont  montre  iju  il 
existait  un  parallélisme  net  entre  le  degré  des  altérations  rénales  et  la 
coin  pos il  ion  chimique  de  ce  tissu  (  I eneur  du  phosphore  lié  a  1 1  x  h poïdes). 


:>  Des  lésions  chromqi  es.  —  (  )n  en  peut  décrire  deux  types 

aj  \frophie  progressive  du  1 1 1 ht*  enserré  dans  le  tissu  de  sclérose 
(fig.  45)  ; 

h  i  / h latation  <1  i.i  tube  et  transformation  du  protoplasma  en  une  mince 
bande  sans  bordure  en  brosse,  sans  mitochondrie,  ni  bâtonnet  de  llei- 
denhain  (fig.  44)- 

La  membrane  basale  dans  ces  deux  types  est  toujours  altérée,  et  plus 
ou  moins  fortement  épaissie.  Cet  épuisement  doit  jouer  un  rôle  impor¬ 
tant  dans  les  troubles  sécrétoires. 

Ces  types  de  lésions  «pie  Castaigne  et  Ralhery  ont  les  premiers  indi¬ 
vidualisés  ont  été  revus  et  étudiés  par  A.  Mayer,  Ralhery  et  Schaeffer 
au  cours  de  leurs  travaux  sur  I  action  sur  le  rein  d  acides  gras  dérivés, 
de  savons  et  d  etliers  (  •>).  Depuis  ce  moment,  la  plupart  des  histologistes 
les  ont  acceptés.  Chevassu  cl  Rathery  (d)  ont  retrouvé  ces  memes  lésions 
dans  les  reins  humains. 

On  a  pu  décrire  cependant  certaines  variantes. 

Ivan  Bertrand,  M  .1.  Cmllam  et  il.  Bablct.  i  \ )  décrivent  au  cours  de 
certaines  toxi-infections  expérimentales  du  cobave  des  lésions  rénales 
assez  particulières  dans  le  tube  rénal  caractérisées  par  des  tonofibrilles  ; 
celles-ci  existent  dans  tous  les  tubes  rénaux  mais  particulièrement  dans 
ceux  ((  à  protoplasma  clair  ». 

11  est  probable  qu’on  en  décrira  d’autres  et  que  les  techniques 
modernes  permettront  de  parachever  cette  description  qui  reste  encore 
vraie  dans  son  ensemble. 


Lésions  interstitielles.  —  Nous  il  insistons  pas  ici  sur  les  lésions 
interstitielles  et  glomérulaires;  le  développement  du  tissu  interstitiel 
dans  les  espaces  intertubulaires  doit  évidemment  troubler  les  phéno¬ 
mènes  de  sécrétion  surtout  si  on  admet  que  celle  sécrétion  se  fait  des 
vaisseaux  dans  le  tissu  interstitiel  et  ensuite  dans  les  cellules  tubulaires. 

Lésions  glomérulaires.  —  Nous  insisterons  un  peu  plus  sur  le 
glomérule  ;  il  existe  une  membrane  capsulaire,  un  espace  libre,  un 
glomérule  ;  I  espace  libre  est  pour  certains  auteurs  revêtu  d  une  double 


(1)  Soc.  Biol.,  2o  décembre  1919. 

(2)  Soc.  biol. ,  a5  juillet  1908. 

(5)  Journal  d’urologie  médicale  cl  chirurgicale,  mars  191/1. 
(4)  Soc.  biol.,  29  juin  1935. 
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membrane  endothéhforme  continue,  pour  d  autres,  d  une  seule  mem¬ 
brane  pariétale  sans  membrane  viscérale.  Or  on  peut  constater  des 
alterations  siégeant  dans  ces  dit léren les  parties.  Un  point  intéressant 
à  signaler  :  les  grandes  néphrites  chroniques  avec  sclérose  glomérulaire 
complète  s  accompagnant  de  polyurie  ;  si  1  eau  est  sécrétée  par  le  glo- 
mérule,  on  s  expliquerait  mal  qu’au  moment  où  le  rein  sécrète  le  plus 
d  urine,  beaucoup  de  ces  glomérules  soient  à  l’état  de  bloc  scléreux, 
donc  imperméables. 

Les  anses  glomérulaires  elles-mêmes  sont  le  siège  d  altérations  variées 
sur  lesquelles  nous  ne  pouvons  insister  (gonflement  de  l’endothélium, 
hémorragie,  infiltration  lcucocv  taire).  De  même  les  capillaires  ont  une 
paroi  plus  ou  moins  altérée  qu  d  est  souvent  difficile  d’étudier  et  cpii 
présente  cependant  le  plus  grand  intérêt. 

LA  GLOMÉRULONÉPHRITE  DIFFUSE 
DES  AUTEURS  ALLEMANDS 

La  glomérulonéphrite  diffuse  a  été  individualisée  chez  l’homme  par 
les  auteurs  allemands. 

Chahamer  a  repris  en  France  son  étude.  Nous  estimons  qu’il  ne  s’açjH 
pas  là  d’une  forme  particulière  de  néphrite  ;  pour  nous,  gloimVules, 
tuhules  et  tissu  interstitiel  et  vasculaire  sont  tous  plus  ou  moins  lésés 
dans  les  différents  types  de  néphrite  et  il  n’y  a  pas  lieu  d'isoler  des 
types  cliniques  correspondant  à  des  types  anatomiques. 

Les  auteurs  qui  ont  individualisé  cette  glomérulonéphrite  diffuse  ont 
toujours  fait  remarquer  qu  on  ne  pouvait  la  reproduire  expérimentale¬ 
ment.  Fahr,  dans  une  étude  d  ensemble  sur  celle  glomérulonéphrite 
diffuse  (1),  rappelle  les  nombreuses  expériences  qu'il  a  effectuées  lu i- 
mêine  en  badigeonnant  I  arrière-bouche  des  lapins  avec  des  toxines 
slreptococcnjues  et  pneumococciques  sans  aucun  résultat.  Il  cite  les 
recherches  négatives  de  Bell,  Clawson  et  Hartzell,  Duval,  et  ïlibbard, 
Lukens  et  Loncope,  Patrassi,  avec  la  toxine  diphtérique,  Iluckel  avec 
la  Dick-Toxin,  Mac  Gregor  et  Rieder  avec  les  toxines  streptococciques. 
1!  rapporte  que  seuls  Semsroth  et  Koch  ont  réussi  accidentellement  avec 
des  pneumocoques  très  virulents.  Ln  réalité  d  autres  auteurs  estiment 
qu’il  11e  s  agirait  pas  là  de  glomérulo-néphrite  diffuse. 

Par  contre  Masugi,  en  injectant  une  émulsion  de  rein  de  lapin  à  des 
canards,  a  obtenu  un  sérum  de  canard  très  toxique  pour  le  lapin  créant 
par  ni|ection  intraveineuse  la  néphrite  glomérulaire  diffuse.  Nous 
avons  déjà  abordé  celle  question  à  I  étude  des  néphrotoxmes,  mais 
nous  tenons  à  signaler  que  (àistaigne  et  Rathery,  dont  Fahr  parait 
ignorer  les  travaux  relatés  par  contre  par  Masugi,  avaient,  bien  avant 

(1)  Klin.  Woch.,  11  avril  iy3G. 
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('C  dernier  aulenr  (  1  )  obtenu  et  étudié  ce  sérum  néphrotoxique  ;  il 
s  agissait,  il  est  vrai,  rie  rein  de  eobaye  injecté  au  lapin.  Sur  les  coupes 
histologiques,  ils  ont  montré  I  importance  des  lésions  des  tubes  contour¬ 
nes  dont  bahr  ne  parle  pas  id  ne  s  agirait  donc  plus  de  lésions  stric¬ 
tement  glomérulaires),  mais  ils  relatent  également  les  altérations  glo¬ 
mérulaires. 

Les  animaux  traites  par  le  sérum  néphrotoxique  présentent  : 

a)  Au  bout  de  :>  \  a  \ 8  heures,  des  lésions  constantes  cl  importantes 
des  tubes  contournes  :  <(  Les  glomérules  sont  à  peu  près  sains;  tou¬ 
tefois  on  note  a  1  intérieur  de  la  capsule  de  Bowmann  un  léger  exsudât. 
L  epithelium  cndothéliformc  se  présente  sous  la  forme  de  cellules  gon¬ 
flées  faisant  franchement  hernie  dans  la  lumière  capsulaire  ; 

b)  Au  bout  de  io  jours,  il  existe  des  lésions  manifestes  des  tubes 
contournés,  une  hyperplasie  très  nette  du  tissu  conjonctif  périlobulaire  : 
«  Quelques  glomérules  sont  atteints,  leurs  capillaires  très  dilatés  sont 
remplis  de  globules  rouges  ».  Par  endroits  existe  de  l’exsudât  dans  la 
capsule  de  Bowmann  ;  on  note  de  l’endartérite  ; 

c)  Au  bout  de  2/1  jours  :  <(  Il  existe  de  la  sclérose  périglomérulaire  et 
péritubulaire,  à  type  de  sclérose  jeune.  On  note  de  la  péri-artérite  et  de 
la  mésartérite.  Certains  glomérules  entourés  par  du  tissu  conjonctif 
sont  imperméables  ».  Les  cellules  tubulaires  présentent  les  types  des 
altérations  (bromiques. 

Ces  faits  prouvent  à  I  é\idence  que  Castaigne  et  Rathery  avaient,  dès 
1902,  produit  expérimentalement  par  le  sérum  néphrotoxique  une 
néphrite.  Mais  cette  néphrite  ne  saurait  être  assimilée  à  la  glomérulo¬ 
néphrite  des  auteurs  allemands. 

Nous  11e  suivrons  pas  Fahr  dans  sa  discussion  avec  Volhard,  celui-ci 
admettant  que  la  néphrite  glomérulaire  diffuse  débute  par  un  trouble 
vasculaire,  celui-là  estimant  avec  Ilempneh  qu  il  s’agit  d’un  processus 
inflammatoire  vrai  siégeant  dans  le  gioinérule.  Fahr  estime  qu’en  obser¬ 
vant  de  visa  le  rein  traité  par  le  sérum  néphrotoxique,  il  n  est  pas  pâle 
comme  il  devrait  l’être,  suivant  Volhard,  mais  brun-rouge,  ce  qui 
signifie  iiyr  lerémie  inflammatoire.  Ces  faits  n’ont  pour  nous  qu  un  inté¬ 
rêt  secondaire,  les  lésions  vasculaires,  comme  celles  des  Infinies,  comme 
celles  du  tissu  interstitiel,  comme  celles  du  glomérule,  se  retrouvant 
toutes  dans  la  néphrite  expérimentale  de  quelque  nature  qu  elle  soit, 
mais  il  est  vrai  avec  une  prédominance  différente. 

I  11  point  mérite  de  retenir  l'attention. 

Fahr  estime  que  le  sérum  est  spécifique  et  qu’011  peut  obtenir  en 
employant  le  rein  total  un  sérum  produisant  la  glomérulonéphrite  à 
1  exclusion  des  altérations  purement  tubulaires.  Comment  se  fait-il, 
qu’ayant  employé  la  substance  totale,  il  11'ait  obtenu  < j ne  des  lésions 
glomérulaires,  car  il  parle  d  une  glomérulotoxme  et  d  une  tubulotoxine. 

(1)  Soc.  biol. ,  ia  mai  iqos  ;  Presse  médicale,  i3  aoùl  1  qo  :» ,  n°  65  et  T  lie  se  de 

Ratiiery,  iqo5. 
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L  étude  expérimentale  de  la  glomérulonéphrite  nous  prouve  donc  : 
i°  Qo  on  ne  peut  caractériser  un  type  spécial  de  néphrite  correspon¬ 
dant  à  un  agent  particulier,  fùt-ce  les  néphrotoxines  ; 

a  Une  la  prétendue  glomérulonéphrite  ditfuse  des  auteurs  allemands 
ne  peut  cire  reproduite  expérimentalement  ; 

3  One  la  question  des  néphrotoxines  et  ses  rapports  avec  les  néphri¬ 
tes,  sur  laquelle  Oastaigne  et  Hathery  avaient  longuement  insisté  il  v 
a  3  ans,  renaît  à  nouveau  et  apparaît  aux  physio-pathologistes  comme 
pleine  de  promesses  en  ce  qui  concerne  la  pathologie  rénale. 


PHYSIOLOGIE  PATHOLOGIQUE 


Nous  n  avons  pas  à  traiter  ici  de  la  physiologie  pathologique  géné¬ 
rale  des  néphrites,  ce  qui  nous  entraînerait  à  aborder  les  chapitres  de 
l’azotémie,  des  rétentions  chlorurées,  de  l’acidose,  etc. 

Nous  voudrions  simplement  insister  sur  deux  points  concernant  les 
néphropathies  et  principalement  leur  évolution. 

I  ne  néphropathie  peut  se  terminer  : 

i°  Par  la  puérison  et  la  restau  ratio  ad  inteprum  de  son  parenchvme. 
Il  est  certain  que  la  cytolyse  première,  que  I  homogénéisation  première 
également  peuvent  disparaître  complètement  et  être  remplacées  par  un 
parenchvme  normal  ; 

:»°  Par  la  pué  ris  on  et  la  cicatrisation . 

La  lésion  rénale  est  trop  profonde  pour  que  la  restau  ratio  ad  inteprum 
puisse  se  faire  mais  le  processus  cesse  d  être  évolutif  et  une  véritable 
cicatrice  se  forme. 

II  est  aisé  de  comprendre  que  de  semblables  cicatrices  peuvent  trou¬ 
bler  plus  ou  moins  profondément  le  fonctionnement  rénal  ;  >i  (‘Iles  sont 
légères,  les  grandes  fonctions  rénales  restent  intactes  ;  mais  si  la  lésion 
est  nettement  cicatricielle,  elle  ne  progresse  plus. 

On  s’explique  ainsi  ces  alhuminu ries  résidantes  indéfiniment  per¬ 
sistantes.  Les  tubes  nouvellement  formés  n  acquièrent  pas  la  structure 
du  tube  contourné  normal  et  1  albumine  n  est  plus  arrêtée  par  le  tissu 
glandulaire.  On  n'a  pas  le  droit  de  parler  ici  de  processus  d  hypertro¬ 
phie  compensatrice  comme  le  voulait  Ohauffard  dans  les  figures  qu  il 
a  publiées  ; 

3°  La  lésion  continue  à  propresser  bien  pue  ta  cause  <jui  a  déterminé 
la  lésion  ail  cessé  de  pouvoir  continuer  ses 

Prenons  une  diphtérie  qui  lèse  le  rem  ;  au  bout  d  un  certain  temps 
1  infection  a  cessé  (‘I  la  néphrite  continue  à  évoluer  ;  prenons  une  intoxi¬ 
cation  par  le  mercure,  elle  produit  au  bout  d  un  certain  temps  une 
néphrite,  le  mercure  n  existe  plus  dans  les  humeurs,  et  cependant  les 
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lisions  vonl  progresser  plus  ou  moins  lentement,  pendant  des  mois  et 
des  années. 

Nous  avons  pu  nous  rendre  compte  <pie  le  sérum  de  semblables 
sujets  était  doue  de  propriétés  néphrotoxiques  el  nous  renvoyons  le 
lecteur  à  la  question  des  néphrotoxines. 

Fahr,  d  isculant  le  rôle  de  I  allergie  dans  la  production  des  néphrites, 
estime  qu  elle  agit  rarement  seule  mais  d  y  a  «  rencontre  de  deux  lac- 
leurs.  le  conditionnement  réactionnel  de  1  organisme  et  le  caractère  spé¬ 
cial  de  l  a  ni  mène  )). 

O 


ETl'DE  EXPEIUM  EX  TA  L  E  DE  CE  HT  A  IXE  S  XÉ /V  HH  TES 


L  étude  expérimentale  de  certaines  néphrites  a  fourni  un  certain  nom¬ 
bre  de  notions  intéressantes  pour  la  physiologie  rénale. 

Nous  ne  retiendrons  (pie  celles  qui  ont  pu  soulever  certains  problè¬ 
mes  de  physiologie  pathologique. 


LES  HEPATONEPHR1TES 


Raver,  Bouchard  et  surtout  Richardière  ont  montré  la  fréquence  des 
lésions  hépatiques  au  cours  des  manifestations  rénales. 

En  réalité,  cette  association  ne  suffit  pas  à  créer  la  lésion  hépato- 
néphrite  :  il  faut  qu  il  y  ait  évolution  simultanée  de  manifestations  hépa¬ 
tiques  et  rénales  étroitement  intriquées  et  dépendant  d  une  même 
cause.  Laederich  et  Ribot  attirent  l’attention  des  auteurs  sur  ce  syn¬ 
drome  mais  ce  sont  surtout  Vallery-Radot  et  ses  élèves,  M.  e!  M  “  Demi 
et  Mauric  puis  J.  Vague  <pii  ont  fait  une  étude  d  ensemble  de  ce  type  de 
néphrite.  On  peut  le  reproduire  expérimentalement  et  toute  son  his¬ 
toire  étiologique  est  dominée  pendant  longtemps  par  la  spirochétose 
ietéro-hémorragique  de  Inada  et  Ido. 

Puis  on  décrit  d  autres  agents  de  celte  liéqialonéphrite  :  le  phosphore, 

1  arsenic,  le  chloroforme,  1  acide  phénylquinoléiipie-carboxylique  (Cha¬ 
brol,  Fiessinger  et  Albeaux-Fernet,  Jacquet,  Cain),  le  tétrachlorure  de 
carbone  (Duvoir,  Jeulain,  etc.),  le  létrachlorét liane  (Fiessinger,  Bro- 
din  et  Wolff),  le  plomb  (Ratherv  et  Michel),  I  apiol  (Tri Hat  et  lhicrs, 
Laderich,  Flandin,  Brûlé). 

Lemierre,  Abrami  et  Kindberg,  Carnot,  llaruer,  Loeper  et  Jeannin 
décrivent  des  formes  infectieuses  (per/ ringens,  colibacille,  etc.). 

La  fièvre  |aune  paraît  bien  être  un  type  d  hépatonephrile  infectieuse  ; 
la  lièvre  bilieuse  hémal urique  donne  lieu  a  une  hepalonephrilc  liémoly- 
tique. 


i  o5o 


/•’.  RA  TU  Eli  Y 


On  peu I  donc  admettre  que  dans  ces  cas  1  agent  nocif  a  caractérisé 
un  type  spécial  de  néphrite  en  lésant  à  la  fois  le  rein  el  le  foie  et  non 
pas  en  créant  des  altérations  particulières  du  rein. 


NEPHRITE  PAR  LE  BLANC  D'ŒUF 


Claude  Bernard  avait  constaté  que  le  blanc  d’œuf  ingéré  en  grande 
quantité  détermine  de  l'albuminurie  massive.  Castaigne  et  Rathery, 
puis  Cliirav  i)  dans  sa  thèse  et  Castaigne  et  Rathery  (2)  étudièrent 
expérimentalement  ce  type  d  albuminurie  et  montrèrent  que  contraire¬ 
ment  à  ce  que  certains  auteurs  pensaient,  il  existait  des  lésions  rénales  ; 
ils  concluaient  que  des  albumines  hétérogènes  introduites  en  masse 
dans  l’organisme  par  la  voie  parentérale  lésaient  le  rein. 

Cette  <  1 1  lest  ion  de  l’albuminurie  du  blanc  d’œuf  a  été  étudiée  par  de 
nombreux  auteurs  (Ascoli,  Fenil  lé,  etc.)  et  certains  ont  voulu  voir  dans 
ce  type  d’albuminurie  une  albuminurie  extra-rénale.  Le  fait  a  une 
certaine  importance  car  il  permettrait  de  démontrer  l’existence  d’albu¬ 
minurie  sans  lésions  rénales. 

L.  Brull  et  G.  Pamelle  (3)  ont  repris  la  question.  Ils  ont  constaté  : 

i°  Que  des  expériences  de  double  circulation  croisée  chez  le  chien 
montrent  qu  immédiatement  après  l’excrétion  massive  d’hémoglobine 
ou  d  albumine  de  l’œuf,  le  rein  présente  une  perméabilité  normale  aux 
albumines  sanguines  ; 

20  Que  des  éliminations  d  albumines  répétées  el  prolongées  pendant 
des  semaines  et  des  mois  n  ont  provoqué  ni  albuminurie  véritable,  ni 
trouble  fonctionnel,  ni  altérations  anatomiques  ;  et  ils  concluent  que 
le  rein  de  clnen  excrète  uniquement  des  albumines  étrangères. 

Les  auteurs  ne  donnent  pas  la  description  histologique  des  reins  chez 
le  chien  et  le  lapin.  Or  Castaigne  et  Rathery  ont  toujours  constaté 
après  une  injection  unique  ou  des  injections  multiples  des  altérations 
légères  dans  le  premier  cas,  intenses  dans  le  second.  Ces  lésions  peu¬ 
vent  être  réparables  dans  le  premier  cas  ;  elles  occupent  les  tubes  con¬ 
tournés,  les  glomérules  et  chez  le  chien  le  tissu  interstitiel. 

Nous  estimons  donc,  contrairement  à  L.  Brull,  que  le  rein  ne  peut 
se  laisser  traverser  impunément  par  des  albumines  étrangères  (notam¬ 
ment  le  blanc  d’œuf). 

Son  expérience  de  circulation  double  croisée  na  peut-être  pas  1  nn- 
|)orl;mce  qu  il  lui  donne  ;  un  rein  provenant  d’un  donneur  traité  par  le 
blanc  d  œuf,  cesse  de  laisser  passer  1  albumine  quand  il  est  anastomosé 

(1)  Th.  Paris,  190G. 

(2)  ./.  Méd.  français,  1910,  p.  20G. 

(ai  Rev.  belge  Sciences  Médicales ,  19.V1. 
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a\ei'  un  chien  neuf  ;  les  lésions  légères  (  i  )  sont  insuffisantes  pour  don¬ 
ner  I  alhunnnurie  qu  on  eonslalait  lorsque  le  sang  était  chargé  en  oval¬ 
bumine. 


NÉPHRITE  URAN1QUE 

La  néphrite  uranique  peut  elre  considérée  comme  le  type  de  la 
néphrite  expérimentale.  Aussi  nous  elendrons-nous  sur  elle  un  peu  plus 
longuement. 

Le  nitrate  d  uranc  est  toxique  pour  l’animal  ;  à  la  dose  de  7  milli¬ 
grammes  par  kilogramme  il  amène  rapidement  la  mort  ;  mais  il  existe 
comme  pour  tous  les  toxiques  de  grandes  variations  individuelles.  Bien 
mieux,  si  après  avoir  reçu  une  dose  non  mortelle,  on  lui  fait  une 
deuxième  injection  beaucoup  plus  forte,  il  résiste  à  l’intoxication 
(Suzuki,  Mac  Aider,  Aschoff,  Gil  y  Gil,  Garnier  et  Marek,  P.  Mauriac). 

D  abord  considéré  comme  un  agent  de  néphrite  aiguë,  il  put  être 
utilisé  également  pour  provoquer  des  néphrites  subaiguës  et  des  néphri¬ 
tes  chroniques  (Dickson). 


LES  LÉSIONS  PROVOQUÉES  PAR  LE  NITRATE  D'URANE 


Néphrite  aiguë.  —  En  1 88 7 ,  Chittenden,  Hutchinson,  Lambert, 
décrivent  des  lésions  à  la  fois  épithéliales  et  vasculaires.  Chrishem,  en 
1908,  décrit  des  lésions  épithéliales  capillaires  et  glomérulaires;  il  en 
est  de  même  de  Ilcineke  et  Meyerstein,  Schrokauer. 

Pearce  insiste  sur  I  mportance  des  lésions  tubulaires,  les- lésions  glo¬ 
mérulaires  seraient  beaucoup  plus  difficiles  à  produire.  (Lest  également 
l’opinion  de  Mac  Aider,  Aschoff  et  Suzuki,  Oliver,  Dikson,  Auriat, 
de  Traissac. 

En  réalité  les  altérations  sont  surtout  visibles  sur  les  tubes  contour¬ 
nés  et  les  branches  ascendantes  des  anses  de  Henle,  mais  le  glomérule 
n  est  pas  indemne. 

Ges  lésions  peuvent  être  entièrement  réparables,  par  reshtutio  ad 
integrum  de  l’épithélium  rénal,  le  rein  récupère  alors  toutes  ses 
fonctions. 

M  ais  Mac  Aider  décrit  un  autre  processus,  les  éléments  dits  normaux 
tubulaires  sont  remplacés  par  des  formations  provenant  de  1  épithélium 
de  la  branche  descendante  de  I feule,  ces  éléments  sont  incapables 
d  assurer  un  fonctionnement  normal  dévolu  aux  tubes  contournés  ; 
la  réparation  serait  alors  imparfaite  au  double  point  de  \  uc  fonctionnel 
et  histologique. 

(1)  Il  est  d’observation  courante  qu’un  rein  peut  être  lésé  sans  qu’il  existe  de 
l’albuminurie  dans  les  urines. 
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Néphrite  chronique.  —  Siegel  et  surtout  Dickson  (1909)  étudient 

les  I  osions  constatées  : 

Glomérules  :  dilatation  des  capillaires;  atrophie  de  l'endothélium 
capsulaire,  capsule  épaissie,  formation  kystique  intraglomérulaire. 

Tubes  contournés  :  seraient  peu  lésés  pour  Dikson  ;  en  réalité  Auriat 
note  surtout  des  altérations  de  la  branche  ascendante  de  Henle. 

Tissu  conjonctif  :  il  \  a  néoformalion  conjonctive,  parfois  dépôts  cal¬ 
caires  sur  la  médullaire. 

On  a  opposé  les  lésions  aiguës,  surtout  tubulaires  de  la  néphrite 
aiguë,  aux  lésions  chroniques  surtout  glomérulaires  et  tubulaires  de 
la  néphrite  chronique.  Nous  11c  croyons  pas  qu  une  semblable  distinc¬ 
tion  soit  exacte,  les  lésions  sont  toujours  mixtes,  mais  les  lésions  chro¬ 
niques  glomérulaires  étant  plus  faciles  à  reconnaître  que  les  lésions 
aiguës,  ces  dernières  passent  souvent  inaperçues. 

Traissac  insiste  sur  1  importance  des  lésions  hépatiques  déjà  signa¬ 
lées  par  \uzum  et  Hotsehschild,  Mac  \ider,  Garnier  et  Marek  :  sclérose, 
dégénérescence  graisseuse,  lésions  cytologiques;  Mauriac  et  Muratet 
insistent  sur  1  importance  de  ces  altérations  hépatiques,  surtout  en  cas 
de  néphrite  chronique. 

ÉTUDE  EXPÉRIMENTALE  DES  TROUBLES 

Traissac  1  1  )  décrit  différentes  formes  cliniques  suivant  la  dose 
employée. 

À ephrite  suraif/uë  :  secondaire  à  une  dose  de  nitrate  d  urane  mas¬ 
sive  :  :>o  milligrammes  par  kilogramme  ;  anurie  et  mort. 

Néphrite  aiijuë  :  dose  de  7  à  1  •>.  milligrammes  par  kilogramme. 
Durée  :  3  à  8  jours.  Üligurie  allant  progressivement  jusqu  à  I  anurie  ; 
albuminurie  notable,  rvlindrurie,  glycosurie,  diminution  de  1  azote  uri¬ 
naire  (chute  de  la  concentration  azotée),  azotémie  et  acidose. 

L.  Brull  admet  que  dans  la  néphrite  aiguë  il  y  a  d  abord  polyurie 
ipu  après  peu  de  |ours  fait  place  a  de  1  ohgurie. 

Néphrite  ehronitiue  :  injections  à  8  jours  d'intervalle  dune  dose 
moyenne  d  urane,  trois  à  quatre  lois  de  suite  ;  on  peut  alors  faire  des 
in jecl ions  journalières. 

L’animal  présente  de  la  poix  une,  un  abaissement  de  la  P.  S.  P.,  une 
h\  poazotémie,  de  l’acidose,  avec  azotémie  et  hypercholestérolémie.  Le 
sujet  peut  brusquement  être  atteint  d'une  aggravation  subite  et  mourir 
en  pleine  hyperazotémie. 

Traissac  estime  qu  on  peut  reproduire  expérimentalement  toutes  les 
formes  de  néphrites,  mais  qu  il  ne  s’agit  pas  de  néphrite  pure,  mais 
d’hépatonéphrile. 

Ces  lésions  du  foie,  de  l’aveu  de  'Traissac,  11e  sont  pas  toujours  pri- 


(1)  Th.  Bordeaux,  iy33. 
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ni  fines  et  peinent  parfois  relever  du  retentisscmenl  de  la  lésion  rénale 
sm  le  toie.  Il  ne  s  agirait  plus  dès  lors  d  liépatonéphrite. 

Le  fait  qui  intéresse  le  physiologiste  dans  la  néphrite  uranique,  c'est 
que  celle-ci  peut  se  présenter  sous  la  /orme  d'une  véritable  néphrite 
chronique  experimentale  et  que  les  troubles  humoraux  multiples  quelle 
accuse  sont  ainsi  susceptibles  d’être  étudiés.  1 


Polyurie.  Ihull  et  banielle  (i  )  anastomosent  un  rein  avec  la  cir¬ 
culation  d  un  donneur  rendu  néphritique  par  le  nitrate  d’urane  ;  le 
sang  néphritique  provoque  une  vaso-dilatation  marquée  en  même  temps 
qu  un  1 î  vperfonctionnemen I  sécrétoire;  l'effet  est  réversible. 

L.  Ihull  et  Roersch  (2)  ont  repris  ces  expériences  et  montré  que  s'il 
existe  le  plus  souvent  de  la  polyurie  il  peut  exister  de  l’anurie,  or  dans 
ce  cas  la  vaso-dilatation  existe  :  donc  vaso-dilatation  cl  polvurie  sont 
indépendantes.  1  1 

La  polyurie  n  est  pas  due  à  une  modification  fonctionnelle  propre¬ 
ment  rénale  par  le  toxique,  elle  est  le  fait  de  propriétés  stimulatrices  du 
sang  néphritique. 

L' hyperhémie  rénale  est  indépendante  de  la  polvurie  et  due  à  la  vaso¬ 
dilatation  provoquée  par  l’acidité  du  sang  néphritique  ;  elle  n'est  pas 
propre  au  rein  car  elle  se  manifeste  au  même  degré  dans  la  rate. 

Pour  1  raissac,  la  polyurie  néphritique  uranique  est  en  partie  d'ori¬ 
gine  sanguine,  le  sang  renferme  des  produits  de  déchets  vaso-dilatateurs 
mais  il  admet  une  action  directe  du  sang  néphritique  sur  l'épithélium 
tubulaire.  Quant  à  l’oligurie,  elle  serait  exclusivement  rénale,  car  si 
on  place  avec  Brull  et  Fanielle  un  rein  néphritique  oligurique  isolé  au 
cou  d  un  donneur  normal,  la  circulation  du  sang  normal  dans  ce  rein 
ne  provoque  aucune  diurèse,  I  intensité  des  lésions  rénales  empêchant 
la  secietion  ,  par  contre  un  rem  normal  placé  au  cou  d  un  oligurique 
excrète  au  maximum. 


Hypoazoturie.  Les  reins  n  arrivent  pas  à  concentrer  suffisamment 
1  urée,  il  y  a  hypoazoténne  (Sugel,  Delaunay  et  M"°  Pipât)  ;  il  y  a  dimi¬ 
nution  de  1  excrétion  de  1  azote  total  et  de  1  urée,  avec  hyperamino- 
acidurie. 

olonowski,  Brull,  Roersch,  etc.,  décrivent  de  1  hvpoammoniurie. 

Par  contre,  Delaunay  et  M  "'  Pipai,  Prybil,  Nuzum  et  Rothschild 
admettent  une  augmentation  de  I  élimination  d’ammoniaque.  Nous 
ie\ errons  celte  question  en  étudiant  1  acidose  uranique. 

Azotémie.  —  Le  caractère  humoral  principal  est  la  rétention  de 
I  urce  et  des  produits  azotés. 


(*  Arch.  int.  pharm.  el  thérap.,  i q3 :> ,  t,  XI, 11. 

(2)  S°c.  Biol.  belge,  28  août  IQ33,  t.  CXIV,  [).  917. 
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On  peut  dire  que  la  néphrite  uranique  est  le  type  des  néphrites  azo- 
témiqucs  expérimentales. 

Dans  la  néphrite  aiguë,  l’urée  s  élève  rapidement  à  l\ ,  5  et  8  gram¬ 
mes  ;  si  !  animal  résiste,  elle  retombe  lentement  ;  dans  la  néphrite  chro¬ 
nique,  1  urée  reste  basse  longtemps  et  ne  s’élève  qu’au  moment  de  la 
mort.  En  cas  d  une  seule  injection,  Garnier  el  Marek  fixent  à  i  >  jours 
l  évolution  de  l  azotémie.  Si  le  troisième  jour  on  refait  une  injection, 
la  courbe  n  est  pas  modifiée.  Karsner  et  Denis  ont  comparé  les  divers 
taux  d  azotémie  des  néphrites  expérimentales  :  I  arsenic,  les  chromâtes, 
la  toxine  diphtérique,  produisent  une  azotémie  moins  élevée  que 
1  urane  ;  par  contre,  la  cantharide  produirait  une  rétention  azotée  plus 
précoce  et  plus  persistante. 

I  raissac  insiste  sur  la  courbe  uréique  en  cas  de  néphrite  chronique 
et  sur  le  taux  relativement  lias  de  1  urée  sanguine  pendant  toute  révo¬ 
lution  de  la  maladie,  sauf  la  montée  brusque  au  moment  de  la  mort.  Il 
fait  remarquer  que  dans  ces  néphrites  chroniques,  «  l’azotémie  ne 
mesure  nullement  I  intensité  du  mal  ».  En  réalité,  celte  affirmation  est 
un  peu  trop  absolue. 

Brull  et  Fanielle,  au  cours  de  leurs  expériences  de  rein  au  cou.  mon¬ 
trent  qu'un  rein  normal  recevant  du  sang  de  néphritique  uranique, 
excrète  proportionnellement  plus  d  urée  que  s’il  reçoit  du  sang  d  animal 
normal  ;  c’est  donc  le  rein  lui-meme  qui  est  imperméable. 

Mauriac  et  Servantie  ont  montré  que  les  animaux  intoxiqués  par 
l'urane  supportent  très  mal  les  injections  d  urée. 

M"''  Renaud  insiste  sur  la  fréquence  de  1  instabilité  de  la  courbe  azo- 
témique. 

Les  autres  corps  azotés  non  protéiques  ont  été  peu  étudiés. 

\uziiin  et  Rothschild  signalent  que  l’augmentation  porte  plus  sur 
1  urée  que  sur  les  autres  corps  azotés  non  protéiques  ;  la  créatinine, 
pour  Mac  Nider,  Nuzuin  el  Rothschild,  serait  augmentée  dans  le  sang  ; 
Mauriac  et  Genaud  constatent  (pie  contrairement  à  ce  qui  survient 
chez  le  chien  normal,  chez  le  néphritique  uranique,  le  régime  carné 
ne  fait  pas  monter  la  créatinine. 

Hypercholestérolémie.  Nous  signalerons  un  autre  trouble  impor¬ 
tant  du  métabolisme:  l'hypercholestérolémie,  sur  laquelle  Genaud  et 
Traissac  ont  insisté. 

Albuminurie.  —  Mosenlhal  a  montré  (pie  1  intoxication  uranique  s  ac¬ 
compagnait  de  destruction  toxique  des  protides  cellulaires,  Kcllaway, 
Daires  et  Williams  ont  également  noté  (pie  dans  la  néphrite  uranique 
I  urine  contient  des  protides  donnant  la  réaction  des  albumines  plas¬ 
matiques,  de  même  que  celle  des  albumines  rénales  ou  hépatiques  i  ces 
deux  dernières  ne  pouvant  être  distinguées). 

Par  sa  technique  de  rem  au  cou,  L.  Brull,  Fanielle  et  R.  Weekcrs, 
concluent  que  les  reins  normaux  n  excrètent  d  albumine  ni  quand  ils 
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sont  relies  au  donneur  normal,  ni  quand  ils  sont  reliés  au  donneur 
néphril  ique.  L  atteinte  rénale  est  donc  nécessaire  au  passage  de  I  albu¬ 
mine. 

( <astaignc  et  Ralhery  ont  montré  < j 1 1  après  intoxication  iiramque  les 
rems  laissent  passer  plus  abondamment  de  I  ovalbumine  injectée;  on 
pourrait  penser  cju  il  existe  egalement  dans  la  néphrite  iiramque  une 
altérai  ion  des  protides  sanguins  <pu  jouent  leur  rôle  dans  I  albuminu¬ 
rie.  11.  Weekers  eslunc  au  contraire  que  le  facteur  sanguin  n  niter\ient 
pas. 


Acidose.  L  acidose  a  rte  signalée  par  Mc  Nider  en  1 1)  i  \,  au  cours 
de  la  néphrite  uranupie  ;  (joto,  Karsuer,  Reimann  et  Brooks  confirment 
le  lait.  N uz ii ni  et  Rothschild,  en  ijpid,  considèrent  1  abaissement  de  la 
réserve  alcaline  comme  un  fait  caractéristique  de  la  néphrite  uranique  ; 
Mac  Nider  et  Prybil  insistent  sur  la  précocité  du  trouble.  Cette  acidose, 
qui  ne  s’accompagne  pas  d’excrétion  de  corps  aeétoniques  (Mac  Nider  en 
constate)  est  un  trouble  important  du  métabolisme  qui  survient  dans 
les  néj)hrites  graves  chez  l'homme. 

Il  s’agit  d  une  acidose  non  gazeuse. 

O  O 

Quel  esc  le  mécanisme  de  cette  acidose  ?  —  On  peut  faire  inter- 
\enir  les  facteurs  suivants  :  fl)  Réduction  de  In  fonction  ammoniogène  du 
rein.  —  Chez  le  chien,  au  cours  de  la  néphrite  aiguë,  le  rein  perd  en 
gronde  partie  sa  jonction  ammonio-sécrétoire  ;  il  y  a  baisse  très  marquée 
de  1  élimination  ammoniacale;  le  fait  est  d’autant  plus  remarquable 
qu  il  existe  à  la  fois  de  la  polyurie  et  de  1  acidose. 

L.  Brull,  avec  le  rein  au  cou,  constate  que  le  sang  néphrétique  aug¬ 
mente  nettement  la  formation  d  ammoniaque  par  le  rein. 

R  b ypoammonmrie  semble  bien  devoir  être  d  origine  rénale  lésions 
cellulaires  causées  par  le  toxique)  (Roersch)  (i). 

èi  Brull,  Lambert  et  Roersch  (a)  constatent  qu  il  y  a  accroissement 
d  excrétion  des  éléments  minéraux  portant  davantage  sur  les  arides  que 
sur  les  bases,  et  augmentation  du  débit  des  acides  organiques.  Donc 
1  acidose  n  est  pas  explicable  simplement  par  une  diminution  d  excrétion 
d  acides  par  le  rein,  mais  parait  dû  à  une  surcharge  d’acides  de  l'orga¬ 
nisme. 

I  (disant  son  procédé  de  rein  au  cou,  L.  Brull  et  Roersch  montrent 
que  le  complexe  donneur  néphrétique  +  rein  sain  aboutit  à  une  excré¬ 
tion  considérablement  accrue  d  acides  organiques. 

II  y  a  donc,  dit  L.  Brull  (3)  accu  mulation,  «  véritable  submersion  de 
1  organisme  »  des  radicaux  acides  dans  le  sang,  les  acides  minéraux 
jouant  un  rôle  accessoire  ;  ce  sont  surtout  des  radicaux  organiques,  ces 

(i)  Arch.  Int.  Phys.,  février  i < > 3 5 ,  vol.  XL,  fasc.  3,  p.  3:'<). 

(a)  Soc.  biol.,  iG  décembre  jq33,  t.  CXV,  p.  iSa  ;  Arch.  lui.  Phys.,  février  1 937 . 

(3)  Soc.  biol.,  2G  janvier  i()35,  t.  CXVII1,  p.  81. 
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acides  organiques  provenant  vraisemblablement  d’une  désintégration 
proléi(|ue  causée  par  1  intoxication  uranique. 

t 'cl le  acidose  est  donc  tributaire  d’une  accumulation  de  radicaux 
minéraux  et  surtout  organiques. 

Il  \  faudrait  joindre  : 

a)  I  ne  atteinte  profonde  de  I  ainmoniogénèse  rénale  purement  locale  ; 

h)  l  ne  diminution  de  la  capacité  du  rein  d  élimination  des  acides 
que  Roersch  juge  très  probable. 

Cette  acidose  non  gazeuse  n  est  pas  influencée  par  l'insuline  (  L.  Brui] 
et  I lairs)  (  i ). 

Polonowslu  admet  <jue  dans  la  néphrite  uranique,  d  v  a  diminution 
de  1  ainmoniuric,  par  contre  1  ainmoniophanérèse  reste  intacte. 

Glycosurie.  —  Elle  est  un  signe  spécial  de  1  intoxication  uranique. 

<  )n  sait  combien  peu  les  néphritiques  chez  1  homme  s  accompagnent 
de  glycosurie  et  d  hyperglycémie.  Leçon  te,  en  1 854,  a  noté  cette  gly¬ 
cosurie  qui  peut  dépasser  20  grammes.  Cette  glycosurie  ne  s’accompa¬ 
gne  pas  d  hyperglycémie  (Lépme  et  Boulud,  iqo'i  ;  Franck,  iqi3); 
Garnier  et  Marek  notent  même  au  moment  de  la  mort  de  l’hypoglycé¬ 
mie  qui  jouerait  pour  eux  un  rôle  important  dans  le  déterminisme  des 
accidents. 

a)  Origine  rénale  de  la  glycosurie. 

L.  Brull,  en  i<)33  (2),  démontre  1  origine  rénale  de  la  glycosurie  par 
les  deux  expériences  suivantes  : 

i°  Des  reins  néphrétiques  transportés  au  cou  d  un  donneur  normal 
et  irrigués  par  le  sang  de  celui-ci  fournissent  du  sucre.  Bien  entendu,  il 
faut  éliminer  les  cas  où  lurane  n’est  pas  encore  éliminée  du  rein  ;  or 
lurane  disparaît  du  sang  rapidement  et  se  répartit  dans  les  différents 
tissus  (premières  heures)  ; 

20  Le  sang  néphrétique  ne  transmet  pas  le  pouvoir  d  éliminer  du 
sucre  à  des  reins  normaux  (L.  Brull  et  Lamelle). 

3°  Le  rein  néphrétique  irrigué  par  du  sang  normal  excrète  du  sucre 
(W  eekers). 

La  glycosurie  uranique  est  donc  essentiellement  dépendante  de  la 
lésion  rénale. 

Le  nitrate  d  urane  abaisse  le  seul  d’excrétion  du  glucose;  la  chute 
pourrait  être  considérable  et  le  seuil  d’élimination  du  glucose  peut  être 
abaissé  au-dessous  de  o , G ÿ  par  litre. 

Injecté  en  fortes  quantités,  I  urane  abolit  la  diurèse  et  son  action  sur 
le  seuil  ne  peut  être  étudiée. 

La  phlori/.me  a  une  action  plus  grande  car  la  glycosurie  d  un  nepliré- 
(1)  Soc.  biol.,  3o  murs  iq35,  I.  CXMII,  p.  i63o. 

(•.>)  1  rch.  Mal.  des  reins  el  génito-urinaires,  1  ()35 ,  t.  IX,  n°  1;  —  Roger  Wekkkus, 
Arch.  Int.  de  l'harm.  et  de  Thêrap.,  i5  décembre  1936. 
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lllI,ie.  un""(lue-  préalablement  diminuée  par  l'action  hypoglycémiante 

,  ,  ,ns;,,ll,,e-  se  re,^ve  ;i  nouveau  considérablement  sons  l'action  de  la 
phlonzine. 

I>)  I,  action  de  1  insuline  sur  le  sucre  sanguin  n’esl  nas  modifiée  chez 
«'  néphrotique  uranique,  de  meme  le  nilrale  d'urane  ne  modifie  ni 
^hypoglycémie,  ni  I  hypophosphatémie  consécutive  à  l'injection  dinsu- 

c)  Le  rôle  du  foie  a  été  admis  par  certains  auteurs. 

Mauriac  et  Traissac  admettent  <pie  dans  cette  glvcosuric  uranique 
deux  éléments  interviennent  :  un  élément  rénal  :  abaissement  du  seuil, 
diabète  rénal  ;  un  élément  hépatique  :  défaut  de  fixation  du  sucre  au 
niveau  du  ioie. 

A\  eekers,  dans  des  expériences  qui  ne  sont  pas  à  Pal.ri  de  toute  cri¬ 
tique,  car  il  ne  dose  pas  le  glycogène  de  ses  animaux  avant  l’expérience, 
niais  se  contente  de  lots  d  animaux  avec  des  moyennes  (méthode  dont 
liai  h  er  y  et  Kour.lsky  ont  montré  les  inconvénients),  arrive  à  cette  con- 
'•l"s|on  «pi  .1  y  a  une  baisse  légère  en  glycogène  du  foie,  mais  que  le  pou¬ 
voir  glycopcxique  du  foie  n’est  pas  atteint  ou  du  moins  n’est  .nie  très 
légèrement  diminué.  1 

Ln  réalité  on  doit  admettre,  dit  Weekers,  que  la  glvcosurie  uranique 
est  d  origine  renale:  .1  existe  une  lésion  rénale,  l’iirane  se  concentrant 
des  les  premières  heures  au  niveau  du  rein  (Eitel,  Jones  Goslin). 

Il  n  en  reste  pas  moins  que  cette  lésion  rénale  doit  être  très  spé¬ 
ciale,^  car  la  glycosurie  est  un  phénomène  très  rare  dans  les  néphrites 
en  general.  1 

La  glycolyse  sanguine  est  légèrement  ralentie  sans  être  inhibée  par 
Je  nitrate  d  urane. 


/  hosphaturie.  —  Il  existe  une  phosphal unie  abondante  pendant  les 

premières  heure,  de  la  néphrite  uranique;  relie  augmentation  n'est 

n"j  l>nssasere>  cil<>  est  Inenlùl  suivie  d'une  diniinulion  (llendrix  el 
iJodansky,  19:1/1  ;  Brull). 

(  ‘elle  augmentation  de  la  phosphaturie  11'est  pas  due  à  une  élévation 
<iu  phosphore  sanguin . 

Par  ri  n  .dation  croisée,  ltn.ll  cl  Roersrh,  Weekers  montrent  nue 

les  niodil, cations  sanguines  soûl  sans  effel  sur  l'excrétion  du  phosphore 
par  le  rein.  ' 

L’urane  agirait  donc  en  abaissant  le  seuil  du  phosphore;  le  méca¬ 
nisme  du  phénomène  reste  inconnu. 

L  effet  de  l'injection  est  très  précoce  et  immédiat,  alors  que  les  autres 
modifications  sanguines  (réserve  alcaline,  urée)  sont  progressives  et 
tardives.  1 


U,  œdèmes  et  ta  rétention  chlorurée.  —  La  néphrite  uraniuue  ne 
s  accompagne  pas  d  œdème  :  r'esl  le  type  non  pas  de  la  néphrite  ave, 
rétention  aoueuse  el  irm.hl,.  ,|(.  |n  S(Vrélion  <K|  . '  *  ■ 
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néphrite  sèche  avec  rétention  azotée.  Chez  le  chien,  l’urane  ne  fait 
pas  de  rétention  chlorurée,  la  chlorm  ie  est  toujours  normale  (Mauriac). 
Van  Caulaert  et  Pclrequin  ont  décrit  par  contre  de  l’hypochlorurie 
avec  parfois  chloropexie  tissulaire. 

Dikson  n  a  pu  obtenir  d’œdème  spontané  qu’une  fois  sur  seize.  On  a 
essayé  cependant  de  provoquer  des  œdèmes  en  cas  de  néphrite  urani- 
cpie.  Certains  auteurs  y  ont  réussi,  mais  exceptionnellement  et  en  uti¬ 
lisant  des  techniques  spéciales. 

Kiehler,  ( îiorgopoulos,  lleineckc  et  Meyerstein  ont  réussi  à  provo- 
ipier  l’œdème  expérimental  en  faisant  ingérer  aux  animaux  soit  de  l’eau, 
soit  de  I  eau  salée  ;  ils  déterminent  ainsi  des  épanchements  au  niveau 
des  séreuses  qu  ils  feraient  dépendre  non  de  la  lésion  rénale,  mais  de 
I  altération  des  capillaires. 

Mauriac  et  Aubel,  en  192G  et  1  <> *> 7 ,  ont  repris  la  question. 

En  ras  de  néphrite  aiguë,  ils  ont  pu  obtenir  au  moment  de  la  mort,  le 
cinquième  ou  le  septième  jour,  des  épanchements  abondants  dans  les 
séreuses  et  dans  les  masses  musculaires,  en  particulier  dans  la  région 
lombaire.  Ce  n’est  que  très  rarement  que  1  œdème  se  localiserait  dans 
le  tissu  cellulaire  sous-cutané  ;  dans  ce  cas  les  séreuses  ne  présenteraient 
pas  d  épanchement. 

Ils  utilisaient  une  technique  particulière.  Les  animaux  recevaient  une 
dose  unique  et  massive  de  7  milligrammes  de  nitrate  d  urane,  puis  on 
leur  faisait  absorber  par  sondage  gastrique  o  gr.  8  de  Na  à  l’état  de  sel 
de  soude  dans  20,  ou  80  centimètres  cubes  d  eau. 

En  cas  de  néphrite  chronique,  les  auteurs  précédents  n  ont  jamais 
pu  provoquer  d’œdème. 

Govacrts  reprit  les  expériences  de  Mauriac  et  Aubel  ;  il  constate  une 
diminution  de  la  teneur  en  protéine  du  sang  et  un  abaissement  de  la 
pression  osmotique  et  il  conclut  :  1  que  les  épanchements  observés 
11e  sont  lias  nécessairement  subordonnés  à  une  rétention  de  chlorure 
de  sodium,  puisqu'ils  apparaissent  ainsi  chez  les  animaux  qui  absorbent 
de  l’eau  pure  et  non  de  1  eau  salée  ;  20  que  la  rétention  d  eau  dans 
l’organisme  11  est  pas  une  condition  indispensable  à  la  formation  de  ces 
épanchements  puisqu'ils  ont  apparu,  quoique  de  façon  moins  considé¬ 
rable,  chez  des  animaux  qui  ont  uriné  plus  qu  ils  11  ont  ingéré  d  eau 
pure. 

La  pression  osmotique  des  protéines  est  diminuée  et  égale  dans  le 
liquide  épanché  et  dans  le  sang. 

L’œdème  serait  ainsi  surtout  conditionné  par  la  diminution  et  la 
différence  de  pression  osmotique  des  protéines  entre  le  sang  et  le  milieu 
interstitiel  :  la  teneur  des  protéines  s’abaisserait  dans  le  sang,  surtout 
la  sérine,  et  s’élèverait  dans  le  liquide  épanché. 

Mauriac  et  Servantic  ont  étudié  à  leur  tour  les  modilications  des 
protéines  sanguines  chez  le  lapin  au  cours  de  la  néphrite  aiguë  avec  ou 
sans  œdème.  Ils  ont  observé  une  hypoprotéinémie  plus  ou  moins  accu- 
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si-e  avec  abaissement  portant  surtout  sur  la  sérine,  mais  sans  inversion 
'  "  1  1  ,i  ■  ma,s  hypoprotéinémie  s’observe  aussi  bien  dans 

la  Sèc!,e  1uf  d“»s  la  néphrite  hydropigène. 

sol  '^  ,WllT;  l,lT  expérimentales  s!,r°la  néphrite  uranique 
1  I  u ..santés  car  elles  louchent  à  toute  une  série  de  points  de  h 

Ûw  8,0  . . .  lles  ndPl,riles  ll"e  nous  ne  pouvons  pas  aboi- 

stanfe  l'hypertension.  ~~  D°m,nSuez  na  balisé  que  d’une  façon  incon- 

On  peut,  dans  la  néphrite  uranique ,  résumer  la  physiologie  natho 
Hu,ue  generale  des  troubles  constatés  de  la  façon  sûhLte  ’ 

cl  ""c  ;i 

(:c!te  llironc  n  est  généralement  pas  admise. 

>)  Pour  Mauriac  et  Traissac,  ,1  y  a  bien  néphrite  primitive  mais 
'T  •  nLp  î'l,C  '!  est  en  real,le  fI"  "ne  hépalonépl. rite.  Des  études  de 
1  1S7  fll  Sen,I,le  faiIle  Retire  une  lésion  primitive  du  rein 

telh  du  loie  ne  survient  que  secondairement.  Jl  s'agirait  alors  d'une 

hépalonéphrite  |U<!e  . . .  <le  ,hiom  *  "on  d’une 

riences' de1^ Bru ll'et'de1 ses  élèves. °n^al  C""C  d&°Uk  des  “P«- 

Hmel  et  Hathery  ont  montré  qu'il  existait  dans  le  sang  du  nénhréti 
que  uranique  des  substances  capables  de  léser  l’autre  rein.  En  utilisant 
anastomose  du  rem  au  cou.  ds  ont  montré  qu’un  sang  de  chien  nor- 
niJ  pci  luxant  un  rem  néphrétique  cause  des  altérations  du  rein  opposé 
(hcmorrag.e  interlubulane  et  glomérulaire,  cytolyse  peu  élevée),  ilors 

n  s  c’esi'Y  T-T1  Per(usant  un  rein  normal  n’en  provoque 

P3!  ’  a  eSt  donc  ,le  ™!"  a'teré  P»>’  I  urane  qui  donne  au  sang  qui  |e  ira- 
verse  son  pouvoir  lesionnel.  °  * 

l.  objeciio"  qu’on  pourrait  faire  c’est  que  le  nitrate  d  urane  persiste 
le  rem  du  chien  qm  a  fourni  le  rein  transfusé.  En  réalité  l'exoé 

dVane.  ""  lo"«  lemPs  aPri’s  '»  dernière  injection  di  nitrate 


lithiase  rénale  expérimentai. e 

l.  oxalcmie  a  fait  l'objet  de  recherches  importantes,  notamment  au 
pom  de  vue  expérimental.  Loeper,  P.  Soulié  et  J.  Tonnai  admettent  que 
acide  oxalique  se  fait  dans  l'organisme  aux  dépens  des  glucides  (Sel,  ,f- 
e,  et  Friedmann,  Gnard).  On  devrait  dans  I  intoxication  oxalique  dis- 

l"p  il  p“mC  °xolTe  elJes  néphrites  sans  lilhiase  ni  oxalurie. 

M’  P  Ma.ver.  Page.  Kestens  et  Mulinos,  Becl;,  Braun  et  Cari- 
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lainl,  mollirent  lu  toxicité  des  glveols  (particulièrement  élhylène-glyeol, 
< 1 1 r 1 1 1 \  lène-glvcol  ). 

M.  (lluray,  L.  Justin-Besançon,  Dieryek  et  Debray  reproduisent  avec 
des  glveols  des  lésions  types  de  néphrite  aiguë  sans  lithiase,  des  lésions 
de  néphrite  ehronnpie  avec  ou  sans  lithiase,  enfin  de  la  lithiase  sans 
néphrite. 

En  dehors  du  fait  de  la  toxicité  du  glveol,  il  faut  retenir  la  possibilité 
de  créer  expérimentalement  une  lithiase  rénale.  E  acide  oxalique  endo¬ 
gène  pourrait  fort  bien  réaliser  de  la  lithiase  par  transformation  des 
glveols  en  acide  oxalique,  mais  le  rem  oxyderait  certains  glycols  et  ce 
seraient  les  substances  intermédiaires  du  métabolisme  des  glveols  qui 
seraient  toxiques  pour  le  rein  et  causeraient  des  néphrites.  I  ne  par¬ 
tie  de  1  oxydation  du  glveol  se  produit  au  niveau  même  du  rem. 


LE  REIN  DANS 
LA  CARENCE  ET 


L’INANITION, 

L’AVITAMINOSE 


INANITION 


On  observe  les  mêmes  résultats  < | ue  I  manillon  totale  soil  avec  ou 
sans  ingestion  d'eau  (0.  M.  Jackson). 

Poids  du  rein.  —  La  perte  du  poids  du  rem  pendant  le  jeune  est 
sensible,  mais  cependant  elle  est  très  variable  suivant  les  sujets.  En 
général  elle  est  toujours  inférieure  proportionnellement  à  la  perte  pon¬ 
dérale  du  corps. 

Si  la  sous-alimentation  a  lieu  pendant  la  grossesse,  les  reins  de  fœtus 
atteignent  un  poids  moyen  de  (1  o/o  au-dessous  du  poids  normal 
(Barry).  Chez  les  rats  très  sous-alimentés  de  la  naissance  à  iG  jours,  les 
reins  ont  un  poids  de  90  0/0  inférieur  à  la  normale  ;  lorsque  les  rats 
sont  sous-alimentes  de  la  naissance  à  I  âge  de  G  semaines,  le  poids 
moyen  des  reins  n  est  que  de  38  0/0  inférieur  au  poids  normal  moyen 
(Stewart  ). 

Cibez  les  rats  adultes  soumis  à  un  régime  d  inanition,  soit  chronique, 
soit  passager,  les  reins  ont  perdu  autour  de  •>(»  0/0  de  leur  poids,  alors 
«| ue  le  corps  aurait  perdu  entre  3:>  et  3<i  0/0. 

La  composition  du  tissu  rénal  varie  durant  le  jeûne  ;  A.  Mayer  et 
Schaefler  ont  montré  que  les  acides  gras  diminuent  ;  quant  au  cholesté¬ 
rol  et  au  phosphore  lipoïdique,  les  variations  sont  trop  individuelles 
pour  être  systématisées. 

Lésions  histologiques. —  Jackson  a  décrit  des  lésions  portant  princi¬ 
palement  sur  les  tubes  contournés.  Il  décrit  un  œdème  diffus,  puis  une 
cvtolvse  protoplasmique  du  deuxième  degré,  facile  à  lire  sur  la  photo¬ 
graphie  des  coupes  histologiques  reproduites  dans  son  ouvrage.  Enfin, 
dans  un  dernier  stade,  d  v  aurait  carvolvsc  et  pvrnose  du  novau. 

Les  glomérules  paraissent  intacts  ou  peu  touchés  (Jackson). 

Il  v  a  arrêt  de  développement  des  corpuscules  rénaux  chez  le  rat  nou¬ 
veau-né  sous-alimenté,  mais,  chez  les  animaux  jeunes  surtout,  les  lésions 
rénales  provoquées  par  l'inanition  sont  rapidement  réparées  par  une 
réali  mental  n  ni  appropriée. 
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INANITION  PARTIELLE  ET  CARENCE 


Carence  en  protéines.  —  Y\  inters,  Smith,  Mende!  ont  trouvé  une 
augnientiilion  de  •».»  o/o  du  poids  des  rems  chez  de  jeunes  rats  soumis 
io  jours  à  un  régime  «  inadéquat  »  en  protéines. 

\\  ang,  lluddleslun,  Saphir  (i)  ont  eonstaté  que  le  poids  des  reins 
était  proportionnel  au  poids  du  corps  chez  les  jeunes  rats  soumis  à  des 
régimes  pau\ res  en  protides.  La  seule  particularité  des  reins  serait  d  être 
((  cloudv  swelling  ». 

La  plasmaphorèse  (  Leiter,  Barkcr,  Kirk)  qui  n  est  qu'une  carence 
d  albumine  par  abaissement  du  taux  protémiipie  du  sérum,  provoque 
de  l’œdème,  et  également  des  lésions  de  cxtolyse  tubulaire  nette  sans 
altération  des  glomérules. 

L  ingestion  pendant  :>o  jours  d  un  régime  riche  en  protides  fait  aug¬ 
menter  le  poids  du  rein. 

Carence  en  lipides.  -  Les  régimes  trop  punies  en  graisses  provo¬ 
quent  de  1  hématurie  et  de  la  lithiase  urinaire  (Mac  Amis,  Anderson  et 
Mendel  (a))  ;  les  rems  étaient  macrosco|iiqucment  lésés.  Burr  et  Burr 
décrivent  également  de  I  hématurie  ;  à  I  autopsie  les  rems  paraissent 
gros  (jusqu’à  20  0/0  au-dessus  de  la  normale  ;  à  I  examen  histologique 
on  constatait  des  modifications  dégénératives  (graisseuse  et  calcaire) 
de  la  zone  médullaire. 

Parfois  la  muqueuse  du  bassinet  et  celle  de  1  uretère  sont  en  état 
d  intense  prolifération  (3). 

Carence  minérale.  Sebultz  a  constaté  que  chez  les  rats  maintenus  à 
un  poids  constant.  '10  grammes  pendant  éo  jours,  avec  un  régime 
normal  mais  carencé  en  NaCI,  les  reins  augmentent  de  poids  dans  une 
proportion  de  63  o/;>  alors  «pie  chez  les  témoins  1  augmentation  de 
jDoids  était  seulement  de  1  \  0/0.  Pas  d  alteration  histologique. 

On  peut,  chez  certains  sujets,  déterminer  des  poussées  d  albuminurie 
par  le  régime  déchloruré  strict  jarolongé  (Castaigne  et  RathervV  Les 
mêmes  auteurs  ont  montre  le  rôle  111  vitro  de  1  osmonocivite  sur  le 
rein  ;  \ehard  (‘I  Paisseau  ont  décrit  les  altérations  rénales  relevant 
in  vivo  de  cette  osmonocivité. 

I  n  excès  de  jihosphore  inorganique  au  régime  du  rat  blanc  jirovo- 
(i ne  des  lésions  médullaires  du  rem  (Mc  ka\  et  (Hiver). 

(1)  Broc.  XIIIe  Int.  Bhysiol.  Congr.  Am.  J.  tssoc.,  t.  XC,  pp.  55o-55i. 

(2)  ./.  Biol.  Chem.,  t.  LXXXII,  pp.  2/17-262. 

(3)  On  peut  sc  demander  si  l’avilaminosc  11e  jouerait  pas  un  rote  prépondérant  (' oi  1 
plus  loin). 
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Carence  en  eau.  —  Les  rems  sont  1res  atteints,  Kudo  note  chez  les 
rats  jeunes  une  augmentation  du  rein  de  35  à  05  o/o. 

Pcrmce  et  Seaghosi  ont  décrit  chez  le  chien  et  le  poulet  des  lésions 

dégénératives  intenses  des  gl< . 'ru lis  et  des  lobules,  avec  de  fortes 

hémorragies  glomérulaires  et  tuhulaires. 

<  larolennu  et  Derevici  constatent,  chez  le  cluen  privé  de  hoisson,  que 
les  capillaires  glomérulaires  sont  dilates  et  cpi  il  existe  des  lésions  corti¬ 
cales  parfois  avancées. 

Kramar  i  i),  puis  Kramar  et  Koxacs  ont  lait  une  éludé  très  importante 
sur  1  état  rénal  des  jeunes  chiens  avec  régime  sec  (lait  concentré)  ;  ils  ont 
note  de  la  glycosurie,  de  1  albuminurie,  de  la  rylmdruric  avec  des  lésions 
rénales  au  niveau  des  tubes  droits  (hyperémie)  et  de  l'infiltration  grais¬ 
seuse  au  niveau  des  tubes  contournés. 

Cette  privation  d’eau  favorise  l'infection  rénale  (Schiff  et  Bayer 
Aron). 


AVITAMINOSES 

Régime  déséquilibré.  —  Une  ration  déséquilibrée  peut  être  à  l'ori¬ 
gine  de  troubles  rénaux  importants  et  même  de  lésions  rénales. 

Carence  en  vitamines - Vitamine  A.  — Jackson  décrit  une  néphrite 

spontanée  qui  survint  en  épidémie  ;  il  existait  une  néphrite  intersti¬ 
tielle  avec  des  infiltrations  lymphocytaires  et  des  dégénérescences  tuhu¬ 
laires. 

Osborne  et  Mendel  ont  décrit  de  la  lithiase  vésicale  ou  rénale  ( io  o/o 
des  rats  carencés  étaient  lithiasiques'). 

Fujimaki  et  Mc  Carrison,  Van  Leersum,  Perlmann  et  Weber,  l/yson 
et  Smith  (2),  ont  fait  la  même  constatation.  Van  Leersum  décrit  une 
imprégnation  calcaire  des  cellules  épithéliales  du  rein. 

Mouriquand  (3)  insiste  sur  I  importance  de  la  lithiase  «pii  est  plios- 
phatique  et  sur  la  kératinisation  des  cellules  de  l 'appareil  urinaire,  ainsi 
que  sur  1  action  de  foyers  d  infection  associés  à  la  lithiase,  favorisés  par 
1  a\ itaminose  A . 

\itami\e  B.  —  On  a  observé  dans  le  béribéri  de  1  homme  une  dégé¬ 
nérescence  variable  comme  ('tendue  du  parenchyme  rénal. 

Kepler,  Moore  et  Brody,  Scott  et  Hermann,  Bernard,  Bablel  et  Guil- 
lerm  notent  de  l’albuminurie,  de  l’hématurie.  (  )  1 1  trouve  des  lésions 
rénales,  hémorragies,  même  œdèmes. 

La  I  itamine  Jl  a  été  démembrée  et  on  décrit  de  multiples  xitamines. 

(1)  Deulsch.  Med.  Woch.,  t.  L1V,  pp.  10/16-10/17. 

(2)  Am.  J.  Pathol.,  t.  V,  pp.  57-G9. 

(3)  Congrès  Evian ,  iq38. 
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L;i  vitamine  H,  provoquerait  le  béribéri  expérimental.  Or,  on  a 
décrit  dans  ce  dernier  des  lésions  portant  sur  les  tubules,  véritables 
néphroses  d  après  la  classification  des  auteurs  allemands.  En  réalité  les 
rapports  entre  I  œdème  du  béribéri  et  l  étal  des  reins  ont  été  jusqu  ici 
assez  mal  précisés  ;  il  est  probable  que  la  sclérose  rénale  intervient  pour 
mie  part  au  moins  (Mouriquand)  dans  leur  genèse.  Certains  auteurs  font 
du  fadeur  lhermoslable  B2  (laelo-ilavine)  le  facteur  anlipellagreux. 
Boubitschek  a  décrit  une  néphrite  de  la  pellagre.  Findlay  ne  retrouve 
chez  le  rat  pellagreux  que  des  lésions  comparables  à  I  inanition,  opinion 
qui  n  esl  pas  en  général  admise. 

\ir  wu\E  d.  —  a)  \ll)iiminurie-hémiil urie.  —  Hess  note  la  fréquence 
de  I  atteinte  du  système  urinaire  dans  le  scorbut  :  hématurie,  oligu- 
nc,  albuminurie,  pvurie.  Les  allérations  glomérulaires  seraient  rares  et 
il  s  agirait  ordinairement  de  lésions  tubulaires  ou  interstitielles.  Or  on 
sait  « j ne  la  dégénérescence  endothéliale  est  regardée  comme  caractéris¬ 
tique  dans  le  scorbut,  ce  qm  rend  tout  particulièrement  intéressante  la 
rareté  des  lésions  glomérulaires. 

Bessesen  note  une  augmentation  de  poids  du  rein  chez  le  cobaye 
scorbutique  pouvant  s’élever  à  58  o/o. 

Meyer  et  Mac  Gormik  décrivent  une  dégénérescence  graisseuse  de 
I  épithélium  rénal.  Murata  une  calcification  métastatique  et  Hojer  une 
atrophie  rénale  associée  à  la  dégénérescence  calcaire.  .Mouriquand  ne 
trouve  pas  de  lésions  importantes  des  reins  chez  des  cobayes  incom¬ 
plètement  guéris  par  le  traitement  antiscorbutique. 

Mme  Baudoin  a  montré  que  dans  le  scorbut  la  teneur  en  eau  et  en  Cl 
s  élève  dans  le  rem . 

Armentano  et  Beulsath,  Brulé,  Hillemand  et  Goubé,  décrivent  de 
I  hémoglobinurie.  Koranvi  et  Beulsath  ont  signalé  que  certaines  héma¬ 
turies  essentielles  étaient  sensibles  à  1  action  de  1  acide  ascorbique. 

Szent-Gvôrgyi  pense  au  contraire  que  beaucoup  d  hématuries  non 
sensibles  à  I  acide  ascorbique  sont  améliorées  par  la  eilrine  (flavanone), 
extrait  du  citron,  ('elle  citrine  serait  une  vitamine  P  chargée  de  la 
nutrition  des  capillaires. 

On  a  décrit  enfin  une  vitamine  K  (dans  I  alfa)  agissant  sur  la  coagu¬ 
lation  du  sang. 

h)  \  r/ili  riles.  —  Mouriquand  note  qu  on  a  trouvé  dans  celle  avita¬ 
minose  des  néphrites  aiguës  véritables  et  même  de  la  sclérose  rénale 
(Opilz,  Mouriquand  et  Edel).  L  infection  surajoutée  joue  peut-être  un 
rôle. 

On  a  étudié  dans  ces  derniers  temps  le  rôle  du  rein  comme  facteur 
d  élimination  d  acide  ascorbique.  Giroud  a  montré  que  le  rem  fixait 
I  acide  ascorbique  mais  qu  il  I  éliminait  très  rapidement.  Pour  Leblond, 
l’acide  ascorbique  filtre  au  niveau  des  glomérules  et  esl  réabsorbé  ou 
fixé  par  les  tubules. 
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La  quantité  d  acide  ascorbique  exprimée  en  milligrammes  pour 
1  gramme  de  tissu  frais  serait  de  o,o5  à  0,19  suivant  les  espèces  ani¬ 
males. 

\  rr ami n e  I).  —  Wohlaucr  ne  constate  rien  d  important  dans  le  sys¬ 
tème  rénal  en  cas  de  rachitisme. 

Jackson  et  Larleton  dans  le  rachitisme  expérimental  du  rat  blanc  ont 
trouve  \  9.  a  \ ^  0/0  des  rems  avec  un  poids  supérieur  à  la  moyenne. 

Le  rachitisme  rénal  est  une  alfection  fort  curieuse  où  s’associent  des 
lésions  très  graves  de  néphrite  à  celles  de  déformations  osseuses  variées. 
S  agit -il  de  véritable  rachitisme.  La  lésion  rénale  11  intervient-elle  pas 
pour  créer  ces  dystrophies  osseuses,  on  n’est  pas  encore  fixé  sur  ce 
point  (Th.  M"°  Jammet). 

Mouriquand  insiste  avec  juste  raison  sur  la  rareté  des  avitaminoses 
pures  et  la  fréquence  des  troubles  nerveux  :  carence,  troubles  hormo¬ 
naux,  avitaminoses.  La  néphrose  lipoïdique  vraie  d  Epslein,  relève  d’un 
trouble  du  métabolisme  protido-hpidique,  due  à  une  insuffisance  thy¬ 
roïdienne  mais  pouvant  dépendre  également  de  carence  (H.  Ribadeau- 
Duinas,  Max  Lévv  et  Chabrun,  Ilarvier)  et  d  avitaminoses  associées.  Il 
décrit  également  des  paravitaminoses  et  des  dvstrophies  inapparentes. 
Une  avitaminose  en  apparence  guérie  spontanément  provoque  des 
lésions  conjonctives  ou  autres  pouvant  siéger  sur  le  rein  et  qui  restent 
incurables  au  traitement  vitaminique. 
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et 
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L  urine,  formée  par  le  rem,  \ienl  sourdre  d  une  manière  continue, 
quoique  en  quantité  variable,  par  les  orifices  de  l'area  cribrosa,  au  som¬ 
met  des  pyramides  de  Malpigln  ;  elle  pénètre  ainsi  dans  les  petits  calices, 
les  grands  calices  et  le  bassinet.  De  là,  elle  passe  à  travers  l'uretère  pour 
gagner  la  vessie,  où  elle  s  accumule  ;  elle  est  enfin  expulsée  périodi¬ 
quement  au  dehors  par  le  canal  urétral,  dans  lacté  de  la  miction. 


BASSINET  ET  URETÈRE 


Le  bassinet,  formé  par  la  réunion  des  grands  calices,  résultant  cu\- 
mèmes  de  la  fusion  des  petits  calices,  représente  la  partie  supérieure  de 
1  uretère,  ddatee  en  forme  d  entonnoir.  Le  conduit  urétéral  qui  lui  fait 
suite,  s  etend  jusqu  au  bas-fond  de  la  vessie  :  il  commence  au  niveau 
d  un  léger  rétrécissement  (collet  de  1  uretère)  qui  marque  le  point  de 
jonction  de  son  extrémité  supérieure  avec  le  bassinet  :  à  son  extrémité 
inférieure,  il  traverse  obliquement  la  paroi  musculaire  de  la  vessie  (por- 
Iioii  intramurale),  se  continue  sous  la  muqueuse  en  un  trajet  plus  ou 
moi  ns  long  (portion  intravésicale)  cl  s’ouvre  dans  la  cavité  au  niveau 
du  méat  urétéral.  L’entrée  de  la  portion  intramurale  et  le  méat  sont 
deux  points  rétrécis  entre  lesquels  existe  une  dilatation  de  o  à  \  milli¬ 
mètres  de  diamètre  :  c’est  l’ampoule  (  \lksne). 

Les  calices,  le  bassinet  et  I  uretère  sont  constitués  par  trois  couches 
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( 1 1 s 1 1 n <  les.  mie  exlernc  ou  adventice,  une  moyenne  de  nature  musculaire, 
une  interne  muqueuse,  recouverte  <1  un  épithélium  stratifié.  \u  niveau 
de  I  uretère  la  couche  musculaire,  la  plus  intéressante  au  point  de  vue 
ph\ siologiquc,  a  une  épaisseur  de  3  à  o  millimètres  et  représente  la 
moitié,  et  plus,  du  diamètre  de  la  paroi .  Il  est  généralement  admis 
ipie  celle  couche  musculaire  est  décomposahlc  en  trois  couches  plus 
ou  moins  distinctes  :  une  circulaire,  de  beaucoup  la  plus  importante, 
entre  deux  couches  longitudinales  dont  l’externe,  la  moins  développée 
et  formée  seulement  de  faisceaux  isolés,  fait  défaut  dans  la  partie  supé¬ 
rieure  de  I  uretère  (Disse). 

En  s  engageant  dans  la  paroi  vésicale,  I  uretère  garde  son  indixidua- 
hlé  :  la  mu<|ueuse  se  continue  directement  avec  celle  de  la  vessie  à  la 
parlie  inférieure  du  méal  urétéral  ;  à  la  partie  supérieure,  elle  forme 
un  repli  à  bord  tranchant,  la  valvule  urétérale,  plus  ou  moins  déve¬ 
loppée  suivant  les  sujets.  Les  couches  musculaires  longitudinale  externe 
el  circulaire  se  terminent  au  point  où  le  conduit  aborde  la  vessie,  et 
la  longitudinale  interne  continue  seule,  nettement  séparée  par  du  tissu 
conjonctif  de  la  musculature  vésicale,  pour  aller  se  perdre  dans  la 
muqueuse  qui  entoure  le  méat  urétéral  et  dans  la  valvule. 

Nerfs  du  bassinet  et  de  l’ uretère.  —  Les  nerfs  du  bassinet  et  de  1  ure¬ 
tère  sont  fournis  par  les  plexus  rénal,  spermatique  et  hvpogastrique  du 
svmpathique.  Le  premier  innerve  le  bassinet  et  la  moitié  supérieure  de 
la  portion  abdominale,  le  second  la  moitié  inférieure  de  cette  portion, 
le  troisième  le  segment  pelvien  qui  reçoit,  d  autre  part,  des  lilets  pro¬ 
venait!  du  parasympathique  pelxien.  Les  fibres  nerveuses,  les  unes  myé- 
linisées,  les  autres  dépourvues  de  myéline,  accompagnent  les  vaisseaux 
pour  former  dans  I  adventice  un  plexus  fondamental,  dans  lequel  se 
trouvent  de  nombreux  ganglions,  plus  volumineux  vers  les  extrémités 
qu’à  la  partie  moyenne  de  l’organe.  De  ce  plexus  fondamental  se  déta¬ 
chent  des  filets  nerveux  qui  se  rendent  à  la  couche  musculaire,  mais  la 
question  de  savoir  si,  dans  celle  couche,  il  existe  (Dogiel,  Protopopow  i 
ou  non  (Engelmann)  des  ganglions  nerveux,  n  est  pas  résolue,  malgré 
les  recherches  de  nombreux  auteurs  :  les  travaux  les  plus  récents  de 
Westenhofer  et  Wassink,  de  Ilrynlschak  (i),  qui  a  examiné  de  nom¬ 
breuses  séries  de  coupes  pratiquées  sur  des  uretères  d  homme,  de  chat, 
de  chien  et  de  porc,  sont  en  faveur  de  1  opinion  d  Engelmann  que  la 
muqueuse  el  la  musculature  du  bassinet  cl  de  I  uretère  dans  ses  deux 
tiers  supérieurs  sont  totalement  dépourvues  de  ganglions.  Satam  a 
confirmé  I  existence  d  un  plexus  fondamental  dans  l’adventice  et  décrit 
un  autre  réseau  sous-muqueux  :  d’après  lui  ces  deux  plexus  s  anasto¬ 
mosent  en  traversant  la  couche  musculaire,  mais  aucune  fibrille  ner¬ 
veuse  ne  se  termine  entre  les  fibres  musculaires. 


(i)  IIhyntscn  \k.  Zeits.  /.  Urol.  Chir.,  >'i  décembre  192/1,  t.  W  f. 
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Le  bassinet ,  avec  scs  calices,  et  1  uretère  eonsl il ucnl  un  système  mus¬ 
culaire  à  libres  lisses,  dont  les  cou I radions  rythmiques  assurent  le  pas¬ 
sage  de  I  urine  du  rem  jusqu  à  la  vessie,  tics  contractions  revêtent  la 
forme  d  ondes  péristaltiques  qui  commencent  au  bassinet,  peut-être 
même  au  niveau  des  calices,  se  propagent  tout  le  long  de  1  uretère,  et 
se  terminent  à  1  embouchure  de  ce  conduit  dans  la  vessie.  Le  péristal¬ 
tisme  du  svstème  pyélo-urétéral  a  pour  but  de  pousser  burine  vers  la 
\essie  et  aussi,  pour  certains  auteurs,  d’exercer  une  aspiration  sur  le 
liquide  contenu  dans  les  tubes  urinifères.  La  progression  de  l'urine  est 
également  assurée  en  partie  par  la  \ is  a  lergo. 


Méthodes  d' examen  des  mouvements  du  bassinet  et  de  V uretère.  — 
Pour  étudier  les  mouvements  du  bassinet  et  de  l'uretère,  plusieurs 
méthodes  ont  été  utilisées  :  1  examen  direct  de  l’organe  in  situ  (Donders, 
Yulpian,  Engelmann,  Ramier,  Protopopow,  etc.)  ou  isolé  de  l’orga¬ 
nisme  (Sokoloff  et  Luchsinger),  1  inscription  des  variations  de  la  pres- 
sion  de  1  urine  dans  le  bassinet  et  dans  1  uretère  (Henderson,  Lucas, 
Beresnegowsky)  ;  on  a  également  enregistré  les  contractions  de  l’uretère 
séparé  de  1  organisme  et  maintenu  en  survie  dans  un  liquide  approprié  : 
contractions  des  fibres  longitudinales  (Lina  Stem),  des  fibres  circulaires 
sur  des  anneaux  urétéraux  (Macht)  (i),  des  libres  longitudinales  et  cir¬ 
culaires  (Pentimalli  (2),  L.  Binet  et  Stoicesco)  (3).  Les  expériences  ont 
été  réalisées  sur  1  uretère  de  nombreux  mammifères  :  chien,  chat, 
lapin,  cheval,  cobaye,  mouton,  pore,  rat.  Il  existe  également  quelques 
observations  faites  chez  I  homme  au  cours  d  interventions  chirurgicales, 
et  sur  le  bassinet  des  rems  néphreetomisés.  Les  mouvements  du  bassinet 
ont  été  récemment  l’objet  d  une  étude  spéciale,  chez  I  homme,  de 
Legueu  et  ses  élèves  Fe\  et  Truchot,  au  moyen  de  la  pvéloscopie  et  de 
la  pyclograplne.  Il  est  possible  aussi  d  observer  les  contractions  péri¬ 
staltiques  du  méat  urétéral  sur  <  I  <  *  s  vessies  exstropluques  ou  par  I  examen 
eystoscopique. 

fraltner  a  réussi  à  inscrire  les  contractions  urétérales  chez  I  homme 
à  1  aide  d  un  manomètre  relié  à  une  sonde  urétérale. 

Enfin  les  courants  d  action  de  1  uretère  ont  été  étudiés  par  Orbeli  et 
Brucke,  Bun-Ichi-IIasana,  Luisada  et  Fasiani,  Paladim,  Miniers  (  \  >  ; 


(1)  Maciit.  Journ.  oj  Urology,  1917,  t.  I,  p.  97. 

(2)  Pentimalli.  Lo  Sperimentale,  192/1,  t.  LXXVIII,  fuse.  IV-V,  p.  /i 7 . 

(3)  L.  Binet  et  Stoic  esco.  Archives  urologiques  de  la  clinique,  de  \ecker,  1981. 
t.  VII,  fasc.  1. 

Ci  ■  Mingers.  C.  II.  Soc.  Biol.,  1936,  t.  CXX11I,  pp.  107-109. 
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ce  de  rnier  auteur,  enregistrant  simultanément  les  variations  électriques 
en  quatre  points  différents  de  l’uretère  (polygraphie  cathodique),  a  pu 
suivre  la  propagation  de  l’onde  de  contraction  du  bassinet  jusqu  à  la 
vessie. 


Description  des  mouvements  du  bassinet  et  de  l'uretère.  —  L)  après 
Lucas,  le  bassinet  présente  surtout  des  oscillations  petites  et  fréquentes. 
Lcgucu  (1),  qui  a  étudié  le  mode  et  la  durée  de  l’évacuation  du  bassinet, 
a  observé  également  de  petites  contractions  en  masse  de  faible  ampli¬ 
tude,  de  rythme  court  et  rapide,  et  en  outre  des  contractions  partielles 
qui  évacuent  par  bouchées  le  contenu  du  bassinet  vers  luretère,  à  la 
\  liesse  moyenne  de  5  à  <»  par  minute.  L  évacuation  du  bassinet,  chez 
les  sujets  normaux,  dure  de  2  à  10  minutes. 

L’uretère  observé  in  situ  chez  le  lapin  (Engelmann)  présente  des 
ondes  de  contraction  qui  le  parcourent  du  bassinet  à  la  vessie  :  sur 
1  organe  mis  à  nu  sur  une  faible  étendue,  on  voit  d’abord  un  léger  gon- 
Hement  sur  une  longueur  de  2  à  5  millimètres,  provoqué  par  le  pas¬ 
sage  de  1  urine,  poussée  vers  la  vessie  par  la  contraction  de  la  partie 
de  l  uretère  située  immédiatement  au-dessus  du  point  dilaté  ;  en  même 
temps  le  conduit  se  déplace  légèrement  vers  le  rein. 

A  la  dilatation  succède  une  contraction  qui  progresse  vers  la  vessie  : 
l’uretère  s’amincit,  prend  la  forme  d’un  cordon  arrondi  et  pâlit  complè¬ 
tement  par  suite  de  la  compression  de  ses  vaisseaux.  Le  relâchement 
qui  s’observe  ensuite  est  marqué  par  le  retour  de  la  coloration  rosée  de 
1  organe,  qui  reprend  en  même  temps  sa  position  primitive. 

Engelmann,  comparant  les  mouvements  de  l’uretère  à  la  révolution 
cardiaque,  décompose  l  onde  péristaltique  en  trois  parties  : 

i°  Systole,  du  début  de  la  contraction  jusqu’au  relâchement; 

20  Diastole,  du  début  du  relâchement  jusqu’au  retour  à  la  forme 


primitive  ; 

3°  Pause,  de  la  fin  de  la  diastole  au  début  de  la  systole  suivante. 

L  amplitude,  la  vitesse  et  la  fréquence  des  contractions  varient  sui¬ 
vant  l'espèce  animale,  et  chez  un  même  animal  suivant  le  degré  d’exci- 
labililc  et  de  conductibilité  de  la  musculature  urétérale  au  moment  de 
l’observation  :  l’amplitude  est  d  ordinaire  plus  grande  dans  le  tiers 
moyen  de  l  uretère.  Chez  le  chien,  L.  Binet  et  Stoicesco  ont  constaté 
(pie  le  tiers  inférieur  de  l  uretère  donne,  à  longueur  égale,  des  contrac¬ 
tions  généralement  plus  fortes  que  le  tiers  supérieur  ou  le  tiers  moyen. 
La  \itcsse  évaluée  à  20  à  3o  millimètres  par  seconde  chez  le  lapin  par 
Engelmann,  11’est  pas  la  même  dans  les  divers  segments  :  Graves  et 
Davidoff  (2)  ont,  en  effet,  trouvé  18  mm.  3  par  seconde  dans  le  tiers 
supérieur,  10  mm.  I \  dans  le  tiers  moyen  et  10  mm.  3  dans  le  tiers 
inférieur. 


(1)  I.egueu.  C.  /;.  Assoc.  tram;.  UroL,  X\VI°  Congrès,  Paris,  192G,  p.  3aG. 

(•.>)  Ghaves  cl  Davidoff.  .loiirn.  oj  Urology,  septembre  1923,  l.  X,  n°  3,  p.  iS5. 
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A  I  examen  du  méat  urétéral  au  cysloscopc,  on  constate  d’abord  un 
soi  1  lé\ cnien I  du  bourrelet  muqueux  dans  lequel  se  termine  la  couche 
musculaire  longitudinale  interne  de  1  uretère  ;  ce  soulèvement  est  dû 
a  la  contraction  de  la  portion  intravésicale  ou  sous-muqueuse  du  con¬ 
duit  mêlerai,  et  1  onde  péristaltique  qui  lui  correspond  est  parfaitement 
visible  sous  la  muqueuse  vésicale  dans  les  cas  où  celle  portion  sous- 
muqueuse  est  anormalement  longue.  Puis  le  méat,  en  forme  de  fente 
dans  sa  position  de  repos,  s’ouvre  et  devient  circulaire,  cl  un  tourbillon 
d  mine  fait  niuption  dans  le  liquide  qui  remplit  la  vessie  ;  puis  le  méat 
se  terme,  devient  punctiforme,  et  reprend  enlin  sa  forme  et  sa  position 
de  repos  après  1  à  2  secondes. 

Létal  de  1  epletion  ou  de  vacuité  de  la  vessie  est  sans  influence  sur 
les  contractions  des  deux  tiers  supérieurs  de  l’uretère.  Par  contre,  la 
mise  en  tension  rapide  de  la  \essie  provoque  une  accélération  du  rythme 
des  contractions  du  tiers  inférieur  (Conradt). 

L*  onde  péristaltique  peut  donc  être  suivie  à  partir  du  bassinet  et  tout 
le  long  de  1  uretère  jusqu’à  l’abouchement  de  ce  dernier  dans  la  vessie. 
Elle  doit  prendre  naissance  plus  haut  que  le  bassinet,  vraisemblable¬ 
ment  au  niveau  des  calices  :  lorsqu  en  effet  un  cathéter  urétéral  est  intro¬ 
duit  jusque  dans  un  calice,  on  constate  par  l’orifice  externe  du  cathéter 
un  écoulement  goutte  à  goutte  périodique,  et  non  continu,  ce  qui  paraît 
bien  traduire  les  contractions  des  parois  de  ce  calice. 

L  étude  des  variations  électriques  qui  accompagnent  1  actix  ité  con¬ 
tractile  de  1  uretère  a  permis  d  arriver  à  d  intéressantes  conclusions  : 
les  courants  dérivés  de  la  couche  musculaire  circulaire  sont  plus  inten¬ 
ses  que  les  courants  qui  proviennent  de  la  couche  longitudinale  ;  de 
même  1  amplitude  des  courbes  électriques  est  plus  grande  dans  la  région 
voisine  de  la  vessie  (Bun-Ichi-Hasana). 

Mingers,  avec  sa  méthode  de  polygraphie  cathodique,  a  mis  en  évi¬ 
dence  deux  aspects  de  1  activité  de  1  uretère  :  1  onde  péristaltique,  née 
dans  le  bassinet,  se  propage  toujours  jusqu’à  la  vessie  mais  cette  onde 
est  susceptible  de  subir  des  variations  locales  d  amplitude,  de  se  ren¬ 
forcer  ou  de  se  réduire  selon  les  nécessités  locales. 

I)ans  sa  traversée  du  système  pyélo-urétéral,  l  urine  est  soumise  à  une 
certaine  pression  qui,  assez  faible  dans  le  bassinet,  augmente  peu  à  peu 
et  atteint  son  maximum  dans  la  région  intramurale  de  l’uretère  (Tratt- 
11er )  (1),  ou  elle  est  supérieure  à  celle  qui  existe  dans  la  vessie.  L’onde 
de  contraction  fait  monter  la  pression  intra-urétérale  d’une  quantité 
variable  suivant  1  espèce  animale.  Bercsnegowski  a  enregistré  chez  une 
lemme,  au  moment  de  la  contraction,  21  millimètres  de  mercure  à 
droite  et  27  millimètres  à  gauche. 

Les  petites  oscillations  observées  par  divers  auteurs,  à  coté  des  ondes 
jieristalliques,  sur  le  bassinet  et  sur  I  uretère  présentent  une  certaine 
analogie  avec  les  mouvements  pendulaires  de  1  intestin,  et  il  semble  bien 
qu  elles  11e  jouent  aucun  rôle  dans  la  progression  de  burine. 


(1)  Iratt.m:k.  Journ.  oj  Urology,  mai  x 9 r>4 ,  t.  XI. 
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Origine  et  causes  du  rythme  et  de  T  automatisme  de  l'uretère.  — 

E  uretère  isole  de  I  organisme  est  aminé  de  mouvements  péristalli<|ues 
tout  à  lait  comparables  à  ceux  que  1  on  observe  sur  l’organe  in  silu  ;  si 
011  divise  I  uretère  en  plusieurs  segments  par  des  sections  transversales, 
on  observe  que  tous  ces  segments  continuent,  chacun  pour  son  compte, 
à  se  contracter  r\ Ihmiqucment  cl  spontanément,  toujours  dans  le  sens 
péristaltique,  soit  d  une  manière  synchrone,  soit  avec  un  rvtlnne  diffé¬ 
rent  pour  chaque  segment  (Engelmann,  Sterm.  L  uretère  est  donc  un 
organe  doué,  comme  le  cœur,  de  propriétés  rythmiques  et  automati¬ 
ques.  Comme  pour  le  cœur,  la  question  s  est  posée  de  savoir  quelles 
étaient  1  origine  et  les  causes  du  rv tlnne  et  de  l'automatisme  de  1  uretère  : 
le  rvtlnne,  tout  le  monde,  ou  presque,  I  admet,  est  une  propriété  du 
tissu  musculaire  ;  pour  expliquer  I  automatisme,  on  se  trouve,  comme 
pour  le  cœur,  en  présence  de  deux  théories  :  mvogène  avec  Engelmann, 
neurogène  avec  Protopopovv. 

Pour  Engelmann,  I  automatisme  urétéral  est  une  propriété  de  la  libre 
musculaire  lisse,  et  les  mouvements  se  propagent  d  une  cellule  muscu¬ 
laire  à  1  autre  sans  participation  de  cellules  ganglionnaires  ou  de  libres 
nerveuses.  Parmi  les  faits  sur  lesquels  Engelmann  base  son  opinion, 
ceux  qui  paraissent  les  plus  convaincants  sont  les  suivants  :  1  uretère  11e 
possède  (pi  une  seule  fibre  nerveuse  pour  :>b  à  00  fibres  musculaires  ; 
d  11’est  pourvu  de  cellules  ganglionnaires  que  dans  son  tiers  inférieur, 
alors  que  les  mouvements  péristaltiques  s’observent  en  tous  les  points 
de  1  organe  ;  I  excitation  mécanique  soit  de  1  adventice  avec  ses  nerfs 
et  ses  ganglions,  soit  de  la  muqueuse,  ne  provoque  pas  de  contractions 
si  la  couche  musculaire  n  est  pas  excitée  en  même  temps. 

Pour  Prc  itopopovv,  d  existe  des  nerfs,  des  cellules  nerveuses  et  des 
ganglions  dans  toutes  les  couches  de  I  uretère,  et  les  mouvements  de 
I  organe  sont  de  nature  réflexe. 

Il  n'est  pas  possible  de  développer  ici  tous  les  arguments  invoqués 
en  faveur  de  I  une  ou  I  autre  théorie.  On  se  contentera  de  donner  les 
résultats  de  recherches  récentes. 

Boulet  fi),  au  laboratoire  de  \\  erl beuner,  a  montré,  sur  I  uretère 
isolé,  (pie  le  Bat  if  accélère  les  mouvements  de  I  organe  ou  les  provoque 
quand  ils  n  existent  pas  spontanément  ;  le  eldoral  les  arrête.  Quand 
I  uretère  est  ainsi  paralysé,  d  répond  encore  très  bien  à  1  excitation  méca¬ 
nique  ou  électrique,  et  il  suffit  pour  réveiller  son  activité  d  ajouter  du 
BaCl  dans  la  solution  dans  laquelle  il  a  été  intoxiqué.  Le  ehloral, 
d  après  I  opinion  généralement  admise,  serait  un  poison  spécifique  des 
ganglions  nerveux  :  son  action  paraissante  sur  I  uretère  tendrait  donc 
à  prouver  que  c’est  bien  1  appareil  nerveux  ganglionnaire  intrinsèque 
qui  lient  sous  sa  dépendance  les  mouvements  rythmiques  de  cet  organe. 
Salani  (V)  divise  l’uretère  en  trois  segments  :  supérieur,  moyen,  infé- 

(1)  Boni. i  i.  C.  il.  Société  de  biologie,  Paris,  191/1,  I.  I. XXVII  (2),  p.  355. 

(2)  S  ata  ni.  American  Jomii.  0/  Physiology,  1  <j  1 9 ,  I.  XI, IX,  p.  /1 7  '1 . 
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ruM.r,  sur  lesquels  il  fait  agir  la  nicotine  :  il  constate  que  dans  chacun 
deux  les  mouvements  sont  d’abord  accélérés,  puis  paralysés.  Comme 
ce  poison  exerce  son  action  sur  les  ganglions  du  sympathique  et  du 
parasympathique,  Satam  conclut  de  ses  expériences  que  les  divers  ser¬ 
ments  de  I  uretère  possèdent  des  ganglions  qui  commandent  aux  mou¬ 
vements  de  1  organe.  Les  conclusions  de  Moulel  et  de  Salani  sont  donc 
en  laveur  de  la  théorie  neurogène. 

1 1  ry  ntschak ,  confirmant  au  contraire  l'opinion  d'Rngehnann  a 
observe  des  contractions  péristaltiques  dans  des  segments  d'uretère  de 
porc  totalement  dépourvus  de  ganglions. 

Le  problème  n'est  donc  p  is  résniu,  et  le  serait-il,  qu'il  faudrait  encore 
savoir  quelle  cause  agit  soit  sur  les  ganglions,  soit  sur  la  libre  niuscu- 
laire  pour  les  provoquer  à  l'activité.  Cette  cause  nous  échappe  lot  dé¬ 
ment,  aussi  bien  pour  l'uretère  que  pour  le  cœur  et  tous  les  organes  à 
fonction  automatique. 

L  hypothèse  a  été*  émise  que  des  hormones  d'origine  rénale  entre¬ 
tiendraient  1  activité  de  I  uretère  :  elle  ne  repose  sur  aucun  fait  expé¬ 
rimental. 


Facteurs  qui  modifient  les  mouvements  de  l'uretère.  _  Si  la  cause 

principale  nécessaire  à  la  «  mise  en  train  »  de  l'uretère  nous  est  incon¬ 
nue,  il  en  est  d’autres,  dont  l’action  est  nettement  établie,  .pii  modifient 
et,  le  plus  souvent,  favorisent  les  mouvements  de  formule. 

Excitations  mécaniques.  —  La  présence  d'urine  dans  le  conduit  urété¬ 
ral,  et,  en  particulier,  l'augmentation  de  la  sécrétion  urinaire,  accélère 
les  mouvements  et  augmente  leur  amplitude  (Mulder,  Donders,  Con¬ 
rad!  ).  L  injection  dans  le  bassinet  de  liquides  divers  (urine,  solution 
de  NaCl,  eau  distillée,  esprit  de  vin)  par  une  canule  introduite  à  travers 
le  parenchyme  rénal  (Prolopopovv )  donne  les  memes  résultats. 

La  distension  mécanique  de  l'uretère  isolé,  par  une  solution  de  \ad 
(Sokoloff  et  Luehsinger)  ou  par  du  liquide  de  Hinger  (  Penlimalli),  pro¬ 
duit  d  abord  une  augmentation  de  la  fréquence  et  de  l'amplitude  des 
contractions,  au  furet  à  mesure  que  la  pression  s’élève  :  quand  celle-ci 
ll^<'111^  1111  certain  niveau,  les  contractions  isolées  font  place  à  des  grou¬ 
pes  contractions  (cinq,  six  et  plus)  séparés  par  des  pauses  .pii  durent 
quelques  minutes.  Si  la  pression  augmente  encore,  on  observe,  par  fati¬ 
gue  de  I  organe,  un  arrêt  des  mouvements.  Si  on  abaisse  alors  et  pro- 
g  1  essi veinent  la  pression,  les  contractions  réapparaissent  d'abord  par 
groupes,  puis  de  nouveau  isolées  jusqu'au  retour  à  la  normale  quand  la 
pression  est  revenue  a  sa  valeur  primitive. 

L.  Minet  et  Sloieesco  ont  fait  une  étude  très  précise  des  effets  de  la 
distension  sur  la  motricité  de  I  uretère  isolé  :  un  uretère  isolé  qui  n  est 
pas  soumis  a  une  pression  intérieure  ne  se  contracte  pas  ou  les  eon- 
li actions  11  apparaissent  que  tardivement.  C  est  pour  une  distension  de 
10  u  ao  centimètres  d’eau  que  se  produisent  des  contractions  régu- 
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lières  et  égales  qui  peuvent  persister  pendant  à  3  heures.  En  augmen¬ 
tant  la  pression  à  3o  ou  4o  centimètres  cl  eau,  la  régularité  des 
contraelions  est  moins  parfaite  et  l'uretère  se  fatigue  rapidement. 
Au-dessus  de  \o  centimètres  d’eau,  les  contractions  deviennent  insigni¬ 
fiantes. 

Cependant  la  présence  d  urine  dans  la  lumière  du  conduit,  pas  plus 
que  sa  distension,  ne  sont  indispensables  pour  l’apparition  des  mouve¬ 
ments  rythmiques,  puisque  ceux-ci  existent  dans  l'uretère  en  survie, 
isolé  suivant  la  méthode  de  L.  Stern. 


Excitations  chimiques.  —  La  fréquence  des  contractions  urétérales  est 
sous  la  dépendance  de  la  nature  du  liquide  (urine,  solution  de  \aCl , 
eau  distillée,  esprit  de  vin)  qui  traverse  I  uretère  (Protopopow).  La 
perfusion  de  I  organe  avec  des  solutions  d  acide  urique  et  d’urée  excite 
l’activité  urétérale  (Satam).  Si  Ion  remplace,  à  l’intérieur  d’un  ure¬ 
tère  isolé-,  le  liquide  de  Rmger  par  de  1  urine  du  chien  qui  a  fourni 
1  uretère,  on  obtient  des  contractions  plus  amples  et  moins  fréquentes 
(L.  Binet  et  Stoicesco). 

Les  variations  de  pli  du  milieu  entraînent  également  des  modifica¬ 
tions  d  activité  de  1  uretère  (Maclit,  Roth,  G r liber,  L.  Binet  et  Stoi¬ 
cesco).  Pour  ces  derniers  auteurs,  les  variations  de  pli  dans  le  sens  de 
1  alcalinité  ou  de  I  acidité  provoquent  une  augmentation  de  l’am 
avec  apparition  de  groupes  de  contractions. 

\  îllaret,  Justin-Besançon,  Contiades  et  Jancu  (1)  admettent  que 
1  urine  d’homme  exerce  une  action  inhibitrice  sur  la  motilité  de  l’uretère 
isolé  de  chien,  action  qui  n’est  pas  due  à  une  modification  de  l’acidité 
du  milieu.  L’urine  de  femme  enceinte  à  terme  accélère  le  rythme  et 
diminue  progressivement  l’amplitude  des  contractions,  ce  qui  s’explique 
peut-être  par  la  présence  dans  l  urine  à  la  fin  de  la  grossesse  de  fortes 
doses  de  folliculine  et  d  hormone  anté-hvpophysaire  dont  1  action  inhi¬ 
bitrice  a  été  vérifiée  expérimentalement  par  Contiades  (2),  par  Grossu- 
Streja  et  Gcorgesco.  Chez  la  femme,  Trant  et  Mac  Lane  ont  constaté 
une  diminution  du  péristaltisme  apparaissant  dès  le  troisième  mois  de 
la  grossesse  et  surtout  marquée  vers  le  septième  ou  le  huitième  mois. 


Action  de  la  température.  —  La  température  exerce  sur  1  uretère  une 
luence  très  marquée,  observée  déjà  par  quelques  auteurs,  mais  surtout 
mise  en  évidence  par  L.  Stern  sur  I Uretère  isolé  de  cobaye  :  les  con¬ 
tractions  apparaissent  à  37°-38°  ;  leur  fréquence  et  leur  amplitude  aug¬ 
mentent  jusqu'à  4 2  "-/| 3°  (température  optima)  ;  de  /|3°  à  '18"  la  fré¬ 
quence  augmente  encore,  mais  1  amplitude  diminue  ;  à  48°,  les  inou- 


(1)  Vir.i.AHHT,  .1  csTiN- Besançon ,  Contiades  et  Jancu.  C.  II.  Soc.  Biol.,  193/1,  t.  CW II, 
pp.  1081  et  1 1 G5 . 

(•»)  Contiades.  Journal  de  Physiol.  cl  Pathol,  gêner.,  19J0,  I.  XXXIII,  pp.  007, 
907  et  91a. 
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veine n Is  s'arrêtent  par  mort  de  1' 
température  oplima  riiez  le  chie 
contractions  urétérales. 


uretère.  Roth  (1  j  donne  d“0-3<j"  comme 
11  >  pour  la  lréqucnce  et  1  amplitude  des 


Influence  de  la  circulation.  —  La  suppression  de  la  circulation  dans  les 
vaisseaux  de  1  uretère  arrête  les  contractions,  qui  reprennent  si  la  cir¬ 
culation  est  rétablie  (Engelmann).  La  ligature  des  vaisseaux  du  rein,  en 
particulier  de  1  artère  rénale,  dont  une  des  branches  fournit  à  la  partie 
supérieure  de  1  uretère,  celle  de  l’aorte  au-dessus  des  artères  rénales, 
accompagnée  ou  non  de  la  ligature  de  la  veine  cave  inférieure  au-dessus 
des  veines  rénales,  ont  pour  conséquence  l’arrêt  des  mouvements  uré¬ 
téraux  (Protopopow),  qui  est  indépendant  de  la  suppression  concomi¬ 
tante  de  la  sécrétion  urinaire  :  les  contractions  reprennent,  en  effet, 
assez  fréquemment  par  suppléance  circulatoire. 


Influence  de  l’asphyxie.  —  Vulpian,  dans  des  expériences  sur  des 
chiens  curarisés,  constate  .pie  la  suppression  de  la  respiration  artificielle 
provoque  1 arrêt  des  mouvements  urétéraux.  Protopopow,  dans 
1  asphyxie  aiguë,  observe  d  abord  de  violentes  contractions  de  l’uretère, 
qui  diminuent  ensuite  de  fréquence  et  d’amplitude  jusqu’à  l’arrêt  com¬ 
plet,  qui  précède  celui  du  cœur.  L  uretère  isolé  en  survie  (Stern)  est 
active  par  1  oxygène,  paralysé  au  contraire  quand  celui-ci  fait  défaut. 
L  acide  caibomque  en  exces  produit  une  légère  excitation  de  1  organe, 
sume  d  une  inhibition,  qui  se  termine  par  la  mort  ;  si  l’action  du  CCP 
est  de  courte  durée,  1  uretère  peut  reprendre  son  rythme  normal. 

I  armi  les  facteurs  qui  activent  la  progression  de  1  urine  dans  l’ure- 
tèie,  d  y  a  lieu  de  citer  encore  les  contractions  du  diaphragme  et  des 
muscles  abdominaux,  le  péristaltisme  intestinal  et  les  pulsations  arté¬ 
rielles,  auxquels  s’ajoutent  chez  l’homme  l’action  de  la  pesanteur.  Le 
îole  de  celle-ci  doit  cependant  être  bien  faible,  car  chez  les  animaux, 
dont  I  attitude  est  horizontale,  le  passage  de  I  urine  du  rem  à  la  vessie 
se  lait  dans  d  excellentes  conditions,  et  chez  les  sujets  que  I  on  place  en 
position  de  1  rendelenbourg,  au  cours  d’opérations  chirurgicales,  la 
vessie  se  remplit  d  urine  tout  aussi  bien,  semble-t-il,  que  dans  la  station 
debout. 

lja  fatigue  ralentit  les  mouvements  de  l’uretère,  et  les  arrête  complè¬ 
tement  si  elle  atteint  un  degré  excessif. 

O 


(1)  Rom.  1/ner.  Journ.  of  Physiology,  1917,  t.  XI. IV,  p.  n 7 5 . 
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Les  expériences  de  nombreux  ailleurs  sur  I  innervation  extrinsèque 
de  1  uretère  ont  donné  des  résullals  qui  sont  loin  d  être  concordants. 
D’après  les  données  classiques,  deux  nerfs  exercent  une  action  sur  la 
molililé  urétérale  :  le  nerf  splanchnique  et  la  branche  anastomotique 
du  ganglion  mésentérique  inférieur  et  du  plexus  hypogastrique,  ou 
nerf  hypogast tique. 

Nerf  spl \NCiiMQUE.  —  L  excitation  du  bout  périphérique  du 
splanchnique  (Protopopovv  )  accélère  les  mouvements  de  1  uretère  ;  la 
section  du  nerf  les  arrête.  Dans  les  mêmes  conditions  expérimentales 
que  ce  dernier  auteur,  Lma  Stern  observe  des  effets  inverses.  Pour 
expliquer  le  désaccord  dans  les  résultats  obtenus,  Stern  tend  à  admet¬ 
tre  que  le  splanchnique  contient  à  la  fois  des  libres  accélératrices  et  des 
fibres  inhibitrices,  et  que,  suivant  le  cas,  1  excitation  des  unes  1  emporte 
sur  celle  des  autres,  et  inversement. 

.Nerf  hypogastrique.  —  L  excitation  du  bout  périphérique  du  nerf 
hypogastrique  provoque  I  accélération  de  1  uretère  (  Protopopow,  bagge, 
Stern). 

L  uretère  serait  soumis,  d  après  1  opinion  généralement  admise,  à 
deux  inlluences  émanant  du  système  nerveux  central,  I  une  inhibitrice 
qui  lui  parviendrait  par  le  splanchnique;  1  autre,  accélératrice,  qui  lui 
serait  transmise  en  partie  par  le  nerf  hypogastrique,  en  partie  par  le 
splanchnique.  L  innervation  extrinsèque  de  I  uretère,  libres  accélératri¬ 
ces  comme  libres  inhibitrices,  serait  donc  exclusivement  d’origine  sym¬ 
pathique. 

Les  expériences  récentes  de  Salani,  confirmées  par  les  résultats  de  ses 
propres  recherches  et  de  celles  d  autres  phv siologisles  sur  la  pharmacolo¬ 
gie  de  I  uretère  (voir  n-dessous),  ont  montré  que  cet  organe  reçoit  ('gaie¬ 
ment  des  lilels  d  origine  parasv  mpal Impie,  par  le  nerf  pelvien  :  I  excita¬ 
tion  mécanique  ou  électrique  de  ce  net'!  provoque  des  contractions 
énergiques  du  conduit  urétéral.  Salani  a  pu  suivre  anatomiquement  de 
petits  lilels  nerveux  allant  du  nerf  pelvien  pis  pi  à  I  uretère. 

Le  même  auteur  a ,  d  a  1  il  rc  part ,  ohserv é  comme  Protopopovv,  I  action 
excitatrice  du  splanchnique  sur  les  contractions  urétérales.  Il  a  enfin 
constate  4 pie  I  excitation  de  lilels  nerveux  très  luis  qui  se  détachent  du 
gaiiülion  mésentérique  inférieur  pour  se  rendre  à  I  uretère  ralentit  les 
mouvements  de  cet  organe. 

Pour  Salani,  I  uretère  reçoit  donc  des  libres  accélératrices  a  la  fois 
par  le  sv  mpalhique  (nerf  splanchnique)  et  par  le  parasympathique  pel- 
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\  ion  i  lier!  pehien)  ol  des  libres  îiilnbilnecs  par  lo  sympathique  (filets 
provenant  du  ganglion  mésentérique  inférieur). 

(o  Nini-.s.  Pour  les  partisans  de  la  théorie  neurogène  les  ganglions 
nen eux  inlra-ureteraux  jouent  le  rôle  de  centres  réllexes  périphériques 
poui  les  momements  de  1  organe.  L  existence  d  autres  centres  dans 
l’axe  cérébro-spinal  est  probable  :  Valentin  a  constaté,  en  effet,  que 
l’excitation  de  certaines  parties  du  système  nerveux  central  provoque 
des  contractions  urétérales  chez  les  animaux  récemment  tués  ;  toute¬ 
fois  Slern,  à  la  suite  de  nombreuses  expériences  (excitation  de  diverses 
régions  de  la  moelle,  piqûres  du  bulbe)  n'a  pu  localiser  en  aucun  point 
soit  des  centres  accélérateurs,  soit  des  centres  inhibiteurs. 

Neufs  centripètes.  —  L’existence  de  nerfs  centripètes  ayant  leur 
origine  dans  1  uretère  lui-mème  parait  bien  démontrée  par  les  vives 
douleurs  (coliques  néphrétiques)  qui  accompagnent  les  contractions 
réllexes  énergiques,  provoquées  par  la  présence  de  corps  étrangers  (cal¬ 
culs)  dans  la  lumière  du  conduit. 

D  autres  nerfs  centripètes  sont  également  capables  de  conduire  des 
excitations  qui  retentissent  par  un  mécanisme  réflexe  sur  les  mouve¬ 
ments  de  1  uretère  :  ceux-ci  sont,  en  effet,  accélérés  par  la  distension 
vesicale  (Sampson,  Graves  et  Dawdoff)  ou,  au  contraire,  inhibés  lors¬ 
que  ('et I c  distension  est  exagérée.  Stern  a,  d’autre  part,  constaté  que 
1  excitation  d 1 1  bout  central  du  nerf  hypogastrique  provoque,  par  voie 
rcllexe,  I  arrêt  des  contractions  urétérales. 


PHARMACOLOGIE  DE  L'URETÈRE 


<  )n  a  expérimenté  sur  I  uretère  1  action  de  nombreux  poisons  ;  parmi 
les  faits  recueillis  au  cours  de  ces  recherches  pharmacologiques,  il  y  a 
beu  d  insister  surtout  sur  ceux  qui  ont  permis,  mieux  que  I  expérimenta¬ 
tion  physiologique,  de  résoudre  le  problème  de  1  innervation.  Les  résul¬ 
tats  ne  sont  pas  entièrement  concordants,  - —  ce  qui  est  dû  à  1  emploi 
de  solutions  toxiques  de  concentration  variable,  au  choix  d  animaux 
dillérenls  pour  l'examen  des  uretères,  etc.,  —  mais  de  1  ensemble  des 
travaux  publiés  à  ce  su  jet  se  dégagent  des  notions  qui  paraissent  suffi¬ 
samment  établies. 

L  adrénaline,  que  Ion  fait  agir  sur  I  uretère  isolé  (Moulet),  sur  des 
segments  d  uretère  excisé  (Molli,  Maclil,  Lenlield  (i),  Salami  ou  sur 


(i)  I’em  n  i  n.  Amer.  Journ.  mal.  Se.,  19:10,  I.  (MA,  p.  30. 
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I  uretère  ni  si  lu  (Satani),  augmente  le  rythme,  le  tonus  et  l'amplitude 
des  ondes  périslalt unies. 

L  action  de  I  épliédrnie  est  analogue  à  celle  de  I  adrénaline,  mais 
beaucoup  moins  marquée. 

La  yohimbine  inverse  I  action  de  I  adrénaline  (L.  Binet  et  Stoieesco). 

II  en  cn!  de  même  pour  l'ergoloxme.  Ou  a  ainsi  la  preuve  que  la  paroi 
urétérale  reçoit  des  libres  d  origine  svmpallnque. 

La  piloearpme  (Moral,  Maebt,  Salam,  Pentimalh,  L.  Binet  et  Stoi- 
ceseo),  la  physosl  ignnne  (Maebt,  Salam,  L.  Binet  et  Stoieesco),  après 
une  courte  période  de  légère  augmentation,  amènent  une  diminution 
de  1  amplitude  avec  accélération  du  rxllnne. 

L  acétylcholine  diluée  exagère  la  fréquence  des  contractions  et  les 
régularise  ;  à  liantes  doses,  elle  entraîne  la  paralvsie  complète  de  I  ure¬ 
tère  (L.  Binet). 

L  atropine  a  une  action  inhibitrice  après  une  période  d  excitation 
inconstante  et  passagère  (Maebt).  L.  Binet  et  Stoieesco  n  ont  observé 
avec  I  atropine  qu  une  augmentation  légère  de  l’amplitude  sans  action 
notable  sur  la  fréquence. 

Ces  derniers  auteurs  admettent  que,  d  une  façon  générale,  les  sym- 
pathicomimétiques  augmentent  1  amplitude  tandis  que  les  parasvmpa- 
thieomimétiques  accélèrent  le  rythme  des  contractions. 

Ces  actions  pharmacodynamiques  tendent  donc  à  prouver  que  1  ure¬ 
tère  reçoit  également  des  libres  d  origine  parasvmpathique. 

E11  expérimentant  sur  des  segments  d  uretère  provenant  de  trois 
régions  différentes,  Satani  a  \u  que  1  action  de  1  adrénaline  est  plus 
marquée  sur  le  segment  supérieur,  celle  de  la  physostigmine  sur  le  seg¬ 
ment  inférieur,  et  que  les  deux  poisons  agissent  au  même  degré  sur  le 
segment  moyen.  Il  en  a  conclu  que  l  extrénuté  supérieure  de  I  uretère 
(et  le  bassinet')  est  innervée  surtout  par  le  sympathique,  I  inférieure  par 
le  parasvmpathique,  et  la  partie  moyenne  d’une  manière  égale  par  les 
deux. 

On  ne  reviendra  pas  ici  sur  l’action  de  la  nicotine,  déjà  signalée  pré¬ 
cédemment  (voir  origine  et  causes  du  rvlhme  cl  de  1  automatisme  de 
l’uretère)  ;  parmi  les  autres  poisons,  il  convient  de  citer  la  cocaïne  qui 
augmente  (Bolh,  Pcntunalh),  puis  diminue  (Penlimalli)  l’activité  uré¬ 
térale,  la  morphine  dont  l'action  excitante  se  poursuit  pendant  1  heure 
et  plus  (Pentimalli)  et  la  caféine,  accélératrice  des  mouvements  à  faible 
dose  (  Protopopow ,  Peut  1  mal  h),  ni  lu  lui  rire  à  d<  >ses  élevées  (Proh  qx  >po\\  ). 

L  histamine  provoque  une  accélération  considérable  du  rvlhme.  La 
papavérme,  la  phén\ lélh vlmalonv lurée  arrêtent  complètement  les  con¬ 
trariions.  L’addition  de  glucose  au  liquide  qui  distend  I  uretère  produit 
une  augmentai  ion  d  amplitude  avec  diminution  de  la  fréquence 
(\j.  Binet). 

Erdin  Mmgers  a  étudie  l’action  des  substances  de  contraste  utilisées 
en  radiologie  :  l’iodurc  de  sodium  amène  un  état  voisin  de  la  tétani¬ 
sation  avec  forte  augmentation  du  tonus,  contractions  très  petites  et 
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1  apides  ;  il  en  est  de  meme  a  un  degré  moindre  pour  le  lénébixl  el 
I  ahiodil  ,  le  lliorolrast  a  une  aelion  variable  selon  les  animaux. 

A.BS011  P  1  ION  P  \  H  I ,  I  UK  I  I  lil  11  I  I  13  A  SS  I  \  K  T .  \  1 1  COUTS  de  SCS 

îccliei elles  pharmacologKpies,  Maehl  (L  a  eonslalé  ipie  I  aconiline,  la 
cocaïne,  I  apomorphme  cl  le  cyanure  de  potassium  étaient  facileme.nl 
absorbés  à  travers  les  parois  de  l'uretère  et  du  bassincl. 


MOUVEMENTS  ANT1 PER1STALT1QU ES  DE  L URETERE 


L  uretère,  dans  les  conditions  normales,  ne  présente  pas  de  mouve¬ 
ments  antipcristall itj nés  (Valentin,  Donders,  Vulpian,  etc.).  Cepen¬ 
dant,  1  excitation  mécanique  ou  électrique  de  l’uretère  in  situ  ou  isolé 
de  1  organisme  (  \  11 1  pian ,  Engclmann,  SigmuiH  I  M  avec,  etc.),  provoque 
des  contractions  qui  le  parcourent  dans  les  deux  sens,  péristaltique  vers 
la  vessie,  anlipéristaltique  vers  le  rein.  L’excitation  cbimique  donne  les 
mêmes  résultats  ainsi  que  l’ont  montré  Penlield  et  d’autres  en  déposant 
un  cristal  de  BaCl*  sur  la  surface  de  1  uretère. 

Inumer  a  egalement  observe,  chez  le  rat,  des  contractions  antipéri- 
slal tiques  dans  le  segment  vésical  de  I  uretère,  après  ligature  de  ce  con¬ 
duit  en  son  milieu,  alors  que  dans  le  segment  rénal  les  mouvements 
gardaient  leur  péristaltisme  normal  ;  il  en  avait  conclu  «pie  I  uretère 
possède  deux  centres  d  excitation  motrice,  1  un  rénal  et  l’autre  vésical. 

Lewin  el  Goldsclimidt  ont  enfin  constaté,  chez  le  lapin,  que  le  reflux 
de  liquide  de  la  \essie  vers  1  uretère,  lorsque,  dans  certaines  conditions, 
le  méat  urétéral  a  été  forci',  donne  naissance  à  une  onde  anlioérislalli- 
que  qui  tend  à  pousser  le  liquide  vers  le  bassinet. 

Les  mouvements  antipéristaltiques  que  I  on  provoque  ainsi  nar  des 
artifices  expérimentaux  sont  donc  des  mouvements  anormaux,  et  les 
récentes  recherches  de  nombreux  auteurs  ont  nettement  eonlirmé  nue 
Ion  n’observe  jamais  sur  I  uretère  de  mouvements  anhpérislalliqucs 
spontanés. 

Occlksion  di  mi:  \t  1 11KTKR  \  1. .  —  Le  méat  urétéral,  nous  lavons 
vu  précédemment,  s’ouvre  d  une  manière  active  el  suivant  un  certain 
rythme  pour  livrer  passage  à  I  urine  poussée  par  les  contractions  péri¬ 
staltiques  ;  mais  il  a  aussi  un  autre  rôle  très  important,  celui  d  empêcher 
le  reflux  vers  I  uretère  et  le  bassinet  de  1  urine  accumulée  dans  la  vessie. 

L  occlusion  du  méat  est  assurée  par  des  moyens  anatomiques  et  des 
moyens  phvsiologiques  :  le  repli  de  la  muqueuse  à  la  partie  supérieure 


(1)  Macht.  Journ.  of  Urology,  1918,  I.  H,  p.  '181. 
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•  lu  méat  i  valv  nie  ureterale)  et  surtout  la  disposition  oblique  des  con¬ 
duit-  urétéraux  à  leur  enlrée  dans  la  vessie  (e'esl  en  somme  la  véritable 
valvule)  lermenl  le  méat  par  un  phénomène  «  passif  »  purement  méca¬ 
nique  :  si  I  on  injecte  du  liipiide,  sous  une  pression  excessive,  dans  la 
vessie  du  cadavre  chez  I  homme  (Sappev)  ou  chez  les  animaux  (Levvin 
cl  (ioldschmidt)  on  pourra  faire  éclater  la  vessie,  mais  on  n’arrivera 
pas  a  hure  pem'Irer  le  liquide  dans  I  uretère.  On  ne  réussit  pas  plus  à 
forcer  le  méat  chez  I  animal  vivant,  à  condition  que  la  vessie  reste 
Jlasipie  (  Leu  m  et  Goldschnudf ,  (  üourlade  et  ( iuvon  ). 

La  contraction  de  la  musculature  vésicale,  d’autre  part,  contribue 
«  activement  »  à  I  occlusion  du  méat  urétéral  :  Courlade  et  (iuvon  ont, 
en  elfet ,  montre  < p le  la  section  de  la  sangle  musculaire  vésicale  qui 
entoure  la  portion  inlramurale  de  luretère  permet  d  obtenir,  à  coup 
sur,  le  refoulement  dans  ce  conduit  du  liquide  injecté  sous  pression 
dans  la  vessie. 

I\ Ki- u  i  \  i  uktkii  v i..  —  Si  1  occlusion  du  méat  n  est  pas  parfaite,  il 
se  produit  un  reflux  de  1  urine  de  la  vessie  dans  I  uretère.  V  1  état 
normal,  ce  reflux  est  exceptionnel  chez  1  homme,  sinon  impossible 
(Pavone)  i  i  i  ;  expérimentalement,  on  le  provoque  difficilement  chez  le 
chien  (Courtade  et  Guyon),  un  peu  plus  facilement  chez  le  chat  (Graves 
et  Davidoff),  très  aisément,  au  contraire,  chez  le  lapin  (Levvin  et  Gold- 
schnndt),  mais,  pour  cela,  il  est  nécessaire  < p ie  la  vessie  entre  en  con¬ 
traction  au  moment  où  I  on  injecte  du  liquide  dans  sa  cavité,  et  une 
injection  brusque  de  i5  à  20  centimètres  cubes  suffit  alors  à  forcer 
I  enlrée  de  I  uretère,  tandis  que  dans  une  vessie  fiasque,  se  laissant 
distendre  passivement,  on  introduit  facilement  ioo  à  200  centimètres 
cubes  sans  qu  il  v  ai!  passage  du  liquide  dans  le  conduit  urétéral.  Le 
reflux  dépend  donc  uniquement  de  l  étal  de  contraction  ou  de  relâche¬ 
ment  du  muscle  vésical. 

Les  contractions  péristaltiques  de  l  uretère  opposent  ('gaiement  une 
certaine  résistance  au  refiux  vésieo-uréléral  ;  Draper  et  Rraasch  ont, 
en  effet,  constaté,  dans  des  expériences  sur  le  chien,  qu  après  section 
du  méat  sur  une  étendue  de  1  centimètre  environ,  il  était  presque 
impossible  de  faire  pénétrer  dans  1  uretère  et  le  bassinet  un  liquide 
injecté  dans  la  vessie. 


PHYSIO  PATHOLOGIE  DU  BASSINET  ET  DE  L  URETÈRE 


Le  bassinet  et  l  uretère  sont  surtout  des  organes  musculaires,  dont 
les  contractions  jiéristall iques  assurent,  comme  on  la  vu,  la  progres¬ 
sion  de  I  urine  du  rem  vers  la  vessie. 


1  l’wiiM  .  inn.  Uni.  d.  Cliirurgia,  x 9 ■* <3 . 
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I  ouïes  les  causes,  soi I  mcca  n iq  1  ics  (  rcl  rccissemcnl s  de  I  urètre,  hyper¬ 
trophie  proslatupie,  de.),  soit  <1  origine  inllanimaloirc  (  urélérites)  ou 
nei  veuse  lallections  médullaires,  lésions  des  nerls  peri-iiréléraux ),  qui 
agissent  direeleiiicnl  ou  indirectement  sur  le  cours  de  I  urine  pour  le 
raient  11  ou  1  arrêter  eouipleleuioul ,  provoquent  de  profondes  modifi- 
cations  dans  la  structure  et  le  Innclionncincnl  de  l;i  musculature  du 
système  pyélo-urétéral.  Des  reelierelies  expérimentales  ont  été  faites 
par  nombre  d  auteurs  pour  reproduire  et  eludier  ces  désordres  :  on  a 
surtout  examine  les  eltels  de  1  obstruction,  partielle  ou  totale,  de  I  ure¬ 
tère  ;  011  a  egalement  pratiqué  la  section,  suivie  de  suture,  de  ce  con¬ 
duit.  son  énervation,  ainsi  que  celle  du  bassinet  et  de  tout  le  hile  du  rein. 

I)  une  maniéré  generale,  on  observe  a  la  suite  de  ces  diverses  opéra¬ 
tions  une  dilatation  considérable  de  l’uretère  (‘I  du  bassinet.  Les  con¬ 
tractions  péristaltiques  persistent  pendant  un  certain  temps  ;  elles  sont 
meme  plus  énergiques  d'abord  par  suite*  de  Mivpertrophie  de  la  mus¬ 
culature  ;  elles  s  affaiblissent  ensuite  progressivement,  et  on  observe 
finalement  une  atonie  complète  du  svstème  pyélo-urétéral. 

L.  Hmel  (lia  étudié  en  particulier  des  segments  d’uretères  sus-jacents 
«à  des  ligatures  posées  m  vivo  un  certain  temps  auparavant.  A  partir 
du  septième  jour  qui  suit  la  ligature,  les  contractions  spontanées  11e 
s  observent  plus  dans  1  uretère  isolé.  Par  contre  I  uretère  répond  encore 
à  un  agent  pharmacodynamique  excitant  et  ses  contractions  sont  rares, 
prolongées,  énergiques. 


(1)  T..  Binf.t.  Physiologie,  Médecine  et  Chirurgie,  Masson  cl  <iie,  Paris,  1  < > 3 7 . 
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VESSIE  ET  URÈTRE 


Ln  vessie  cl  les  perlions  proslal ique  cl  membraneuse  de  I  urètre 
conslilucnt,  au  point  de  vue  physiologique,  un  système  dont  les  diverses 
parties  fonctionnent  synergiquement,  pour  permettre,  d’une  part,  l'ac¬ 
cumulation  dans  le  réservoir  vésical  de  I  urine  qui  s’v  trouve  projetée 
par  les  contractions  urétérales,  et,  d  autre  part,  l’évacuation  de  ce 
liquide  au  dehors. 


NOTIONS  ANATOMIQUES 


Deux  groupes  de  libres  musculaires,  suivant  les  données  classiques, 
contribuent  à  ces  deux  fonctions  ;  les  unes  constituent  le  detrusor 
urinæ  :  ce  sont  les  libres  lisses  longitudinales  et  circulaires,  réparties 
en  trois  couches  plus  ou  moins  distinctes,  qui  correspondent  à  ce  (pic 
l'on  appelle  le  sommet,  le  corps  cl  le  fond  de  la  vessie,  à  1  exception  du 
trigone  de  Licutaud  ;  les  autres  comprennent  le  sphincter  externe,  el 
1  ensemble  des  libres  lisses  qui  participent  à  la  formation  du  sphincter 
interne  de  Meule.  L  élude  anatomique  de  ce  dernier  a  été  poursuivie 
par  de  nombreux  auteurs  (Kaliscbcr,  Griffith,  Yersari,  Heiszl  sans  que 
1  accord  ait  été  réalisé1  sur  ses  limites  exactes.  Dans  un  travail  récent 
(1921),  (pii  intéresse  particulièrement  le  physiologiste,  Young  et  "Wcs- 
son  (1  )  donnent  une  description  de  la  musculature  du  col  de  la  vessie 
et  du  trigone,  qui  les  conduit  à  une  interprétation  toute  nouvelle  du 
mécanisme  par  lequel  se  fait  l'ouverture  de  l'orifice  vésical  pendant  la 
miction  :  le  sphincter  lisse  est,  suivant  ces  auteurs,  constitué  par  deux 
anses,  supérieure  et  inférieure,  de  libres  musculaires  :  pour  la  forma¬ 
tion  de  la  première  ((pu  paraît  correspondre  à  ce  que  Ileisz  (2)  a  décrit 
précédemment  sous  le  nom  de  delrusorscldmge)  deux  branches  se  déta¬ 
chent,  de  charpie  côté  de  la  ligne  médiane,  de  la  couche  longitudinale 
de  la  part ic  inférieure  de  la  \ essie  el  passent  au-dessus  de  I  urètre  qu’elles 
encerclent,  sans  constituer  de  raphé,  dans  sa  portion  pixla-vésicale. 
Pour  former  la  seconde,  deux  prolongements  de  la  couche  de  libres 
circulaires,  parlant  également  de  la  partie  inférieure  de  la  vessie,  se  diri- 

(1  Yolm:  <•!  Wksson.  Archives  oj  Surgery,  .luly  1931,  vol.  III,  pp.  1-^7. 
liras/,  \rchiv  f.  Anal.  u.  Pliysiol.  Anal.  Ableil.,  igiâ. 
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genl  obliquement  vers  l'urètre  jusqu'au  delà  «lu  col  vésical  passent 
au-dessous  du  conduit  quelles  contournent  pour  aller  se  terminer  sur 
sa  lace  supérieure  dans  la  région  opposée  au  verumontanuin. 

Le  muscle  du  trigone  est  une  enlilé  définie  ;  il  est  constitué  par  des 
libres  qui  s  étendent  en  éventail  à  pari ir  des  oriliees  urétéraux,  et  se 
superposent  aux  couches  musculaires  de  la  vessie  :  arrivées  au  bord 
postérieur  de;  1  orifice  vésical,  ces  libres  forment  sur  la  face  postérieure 
de  l’urètre  prostatique  une  couche  longitudinale  qui  se  prolonge  jus¬ 
qu  au  delà  du  verumontanuin.  l/indépendance  de  ce  muscle  est  con- 
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Fig.  i.  —  Constitution  du  col  vésical  (d’après  Yolw .  cl  Wessox). 

fumée  par  son  innervation  qui  comprend  uniquement  des  libres  d  ori¬ 
gine  sympathique  alors  que  le  fond  vésical  contient  à  la  lois  des  libres 
sympathiques  et  parasympathiques  (recherches  pharmacologiques  de 
Macht).  Elle  est  également  démontrée  par  1  embryologie  :  ce  muscle  est 
d’origine  mésodermique  tandis  que  le  fond  de  la  vessie  dérive  de  1  ecto¬ 
derme  (Wesson). 


NERFS  1)U  SYSTÈME  URINAIRE  YÉSU  O-URÉTRM. 


Les  nerfs  de  la  vessie  et  de  la  musculature  sphinctérienne  lisse  ont 
une  double  origine  : 

—  Sympathique  par  les  nerfs  hypogastriques  ; 

Parasympathique  par  les  nerfs  pelviens,  ou  nerls  erccteurs  d  Lck- 

hard. 
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Les  nerfs  honlenx  internes,  d’origine  cérébro-spinale,  fournissent 
des  filets  an  splnncler  strié,  par  leur  branche  périnéale. 

Ions  ces  nerfs  contiennent  des  libres  motrices  et  des  libres  sensibles. 


Nerfs  hypogastriques.  Le  trajet  des  filets  sympathiques  est  le  sui¬ 
vant  :  racines  antérieures  des  à  4"  L.  (chien),  a"  à  5°  L.  [(chat,  lapin 
Langlev  et  Anderson],  i"  à  5e  L.  [(singe)  Sherrington]  —  rameaux 
blancs,  —  chaîne  sympathique,  —  nerfs  mésentériques,  —  ganglion 
mésentérique  inférieur,  —  nerfs  hypogastriques,  —  plexus  vésical,  — 
paroi  vcsicale.  La  majorité  des  libres  ont  leur  relais  dans  le  ganglion 
mésentérique  intérieur  (Langlev  et  Anderson),  d’autres  dans  le  plexus 
\csical,  ou  dans  la  paroi  vésicale  (Stewart)  ;  elles  sont  pour  la  plupart 
dépourvues  de  invélme.  Lnviron  i/io  d  entre  elles  sont  afférentes, 
les  ( ) / 1 o  sont  eflérentes  (Langle\  et  Anderson  i. 
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Fig.  2.  —  Schéma  de  l'innervation  vésicale  (d’après  Denmg). 


Chez  1  homme,  au  heu  de  deux  nerfs  hypogastriques  on  trouve  deux 
réseaux  nerveux,  —  plexus  hypogastriques  ;  les  filets  proviennent  de  la 
partie  supérieure  de  la  moelle  lombaire,  et  très  probablement  aussi  (au 
moins  pour  les  libres  sensibles)  de  la  partie  inférieure  de  la  moelle  dor¬ 
sale  (I  lead  et  Hiddoch  ). 


Nerfs  pelviens.  —  Les  lilets  parasympathiques  sortent  de  la  moelle 
par  les  racines  antérieures  des  S,  à  S3  (chat),  S]  a  St  (chien  ),  S2  à  S.-, 
i  lapin  )  |  Langlev  cl  Anderson],  S,  à  S3  (singe)  [Sherrington  |.  Ils  forment 
les  nerfs  pelviens  qui,  sans  aucun  contact  avec  la  chaîne  sympathique, 
se  divisent  en  deux  branches  principales,  une  qui  va  au  rectum,  1  autre 
au  plexus  vésical,  et  de  là  à  la  vessie.  Le  relais  des  libres  se  lait  surtout 
dans  la  paroi  vésicale  elle-même,  pour  quelques-unes  d  entre  (“Iles  dans 
le  plexus  vésical,  foules  les  libres  sont  mvélunsées  ;  i  / 3  sont  afférentes, 


efférentes. 

(liiez  I  homme,  les  libres  sortent  de  la  moelle  par  S3  et  S,,  et  fré¬ 
quemment  aussi  par  S2  (Waldever). 
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Nerfs  honteux.  —  Les  nerfs  houleux  I irenl  leur  origine  de  I ,  S, 
('I  S2  chez  le  chien  (Ellenberger  el  Baum),  chez  l'homme  de  S„  à  S,, 
el  aussi  quelquefois  de  S,  (\\  aldev er  ). 

PHYSIOLOGIE  DU  SYSTEME  URETRO-VESICAL 

Il  n  \  a  pas  lieu  d  eludier  ici ,  pas  plus  <pi  on  ne  la  fait  d  ailleurs 
pour  le  bassinet  el  I  uretère,  les  propriétés  du  detrusor,  en  tant  ipie 
muselé  a  libres  lisses,  ni  ('elles  des  sphincters  ipu  soûl  exposées  dans 
une  autre  partie  de  cet  ouvrage.  <  hi  examinera  le  rôle  ipie  joue  le  sys¬ 
tème  vésieo-urélral,  d  une  part  dans  l'ai  'cumulation  de  l’urine  dans  la 
\ essie  ( remplissage  du  réservoir  et  eonlenlion  du  liquide)  et  d'autre 
part  dans  1  évacuation  de  I  urine  au  dehors  dans  l  acté  de  la  miction. 


MÉTHODES  DE  RECHERCHE 


Pour  1  étude  des  fonctions  du  système  vésieo-urélral,  on  a  employé 
diverses  méthodes  :  la  mesure  de  la  pression  întravésieale  chez  I  homme 
i  Mosso  et  Pellacani  (  i  i,  Genouvdle  ('.>.)  et  d  autres)  et  chez  les  animaux 
nombreux  auteurs)  au  moyen  d'un  cathéter  introduit  dans  la  vessie  et 
mis  en  communication  avec  un  manomètre  à  eau  ;  celle  de  la  pression 
intra-uretrale  (urètre  prostatacpie)  par  le  même  dispositif  (Barrmgton)  ; 
1  examen  direct  et  I  inscription  graphique  des  variations  de  la  colonne 
manomet rnpie  provoquées  par  les  contractions  de  la  vessie  en  place 
(M  os so  e  I  Pellacani,  Elliott,  Sher  rmgton,  et  d  autres)  ou  isolée  1  Vhelin, 
Stewart,  Huskam,  Bentroi),  etc...). 

Chez  I  homme,  on  a  eu  recours  également  à  la  cvstoseopie,  à  la  cvslo- 
radioseopie  et  la  cystoradiographie,  et  à  I  examen  direct  du  |el  de  I  urine. 

Dans  les  recherches  sur  I  innervation,  de  nombreux  auteurs  ont 
excité  les  nerfs  périphériques  el  certaines  régions  du  système  nerveux 
central  chez  divers  animaux  (chien,  chat,  lapin,  singe,  etc.)  ;  on  a  pra¬ 
tiqué  la  section  séparée  ou  simultanée  des  nerfs  qui  se  rendent  à  la 
vessie  el  à  1  urètre  prostatique,  et  celle  de  I  axe  cérébro-spinal  à  diffé¬ 
rents  niveaux,  et  examiné  les  troubles  fonctionnels  immédiats  ou  tardifs 
consécutifs  à  ces  sections.  On  a  aussi  étudié  I  influence  de  certains  poi¬ 
sons  sur  les  contractions  de  bandes  musculaires  el  de  segments  annu¬ 
laires,  prélevés  en  divers  points  de  la  vessie  (éludes  pharmacologiques 
de  I  loeminghaiis,  ^  oung  et  Machl).  Les  «.I  iserv  al  a  ms  cliniques  (  M  iiller, 
Claude  et  Lhermillc,  Gmllain  el  Barré,  lleadel  Biddoeh  )  ont  complété, 
d  une  manière  très  heureuse,  les  recherches  expérimentales. 

(i  VIosso  et  Pii  i.m wi.  1  rrhiv.  Uni.  île  Biol.,  i88:>,  vol.  I. 

('  Gknouville.  Thèse  de  Paris,  i8g4. 
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REM  I>  TI  SS  AGE  DE  LA  VESSIE 


Dans  les  conciliions  normales,  larme  venant  des  uretères  remplit 
lentement  la  \essie  oui  se  dilate  progressivement. 

Pression  intravésicale.  Si  I  on  injecte  peu  à  peu  de  l’eau  dans  un 
liallon  de  caoutchouc  ou  dans  la  vessie,  examinée  a /|  heures  après  la 
mort  (Osl  îorne),  on  constate  cpie  la  pression  du  liquide,  nulle  au  début, 
s’accroît  proportionnellement  à  I  augmentation  du  contenu,  abstraction 
faite  de  certains  facteurs  (coefficient  d  élasticité,  changement  de  forme 
de  1  organe),  qui  modifient  légèrement  les  résultats  observés.  Il  n’en  est 
pas  de  même  pour  la  vessie  vivante,  dans  laquelle  la  pression  reste 
presque  constante  pour  des  variations  de  volume  assez  importantes  du 
contenu.  Ce  fait,  signalé  déjà  par  P.  Dubois  (1876)  a  été  bien  étudié 
par  Mosso  et  Pellacani  (188a)  dans  des  expériences  sur  l'homme  et  sur 
le  chien  :  ces  auteurs  ont  montré  :  i°  que  la  pression  n  est  jamais  nulle 
dans  la  vessie,  même  quand  l’organe  a  été  vidé  aussi  complètement  que 
possible;  a"  que  la  vessie  peut,  d  un  instant  à  l’autre,  contenir 
des  volumes  de  liquide  très  différents  sous  une  seule  et  même  pression  : 
10  ou  qo  centimètres  cubes  sous  une  pression  de  10  centimètres  d  eau, 
5o  ou  1  Ùo  centimètres  cubes  sous  une  pression  de  i5  centimètres.  Ils 
virent  de  plus  que  chez  I  homme  normal  le  besoin  d’uriner  survient 
lorsque  la  pression  intravésicale  est  d  environ  18  centimètres  d’eau,  et 
que  ce  besoin  est  sous  la  dépendance  de  la  pression  dans  le  réservoir, 
et  non  de  la  quantité  de  liquide  qui  s’y  trouve  contenue  :  chez  un  même 
sujet,  la  sensation  de  vessie  pleine  prend  naissance,  suivant  les  circon¬ 
stances,  avec  des  volumes  différents  du  contenu  vésical. 

Rôle  du  detrusor  dans  le  remplissage  de  la  vessie.  —  Le  maintien 

d'une  pression  presque  constante  dans  la  vessie  avec  un  contenu  de 
volume  variable  est  rendu  possible  par  une  propriété  du  detrusor,  que 
possèdent  également  d’autres  viscères  creux,  tels  que  1  estomac  :  le  mus¬ 
cle  répond  à  une  augmentation  de  volume  par  une  sorte  de  diastole 
active,  à  une  diminution  par  une  systole,  également  active,  qui  sont 
l  une  et  l’autre  proportionnelles  à  cette  augmentation  ou  à  celle  dimi¬ 
nution.  En  s’adaptant  ainsi  à  son  contenu,  le  muscle  vésical  prend  une 
configuration  nouvelle,  qu’il  maintient  ensuite  en  se  contractant  d  une 
matière  statique.  Sherringlon  (1)  a  assimilé  la  contraction  statique  du 
muscle  vésical  à  celle  qu  d  a  décrite  dans  les  muscles  du  squelette  et 
particulièrement  étudiée  sur  le  chat  décérébré  sous  le  nom  de  «  refiex 
postural  contraction  »  —  contraction  réllexe  d  altitude  —  dont  lune 
des  caractéristiques  est  la  propriété  que  possèdent  ces  muscles  de  main- 

1  siiiauuM.TON.  H ruin,  191a,  vol.  WWW,  pp.  ai3-2i8. 
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Irmi'  la  moine  tension  avec  des  longueurs  différentes,  cl  par  compa¬ 
raison  il  a  propose  d  employer  le  terme  de  «  posture  »  —  altitude  — 
en  parlant  de  la  vessie  :  011  dira,  par  exemple,  quelle  a  une  attitude 
de  00  ou  200  centimètres  cubes  quand  elle  contiendra  5o  ou  200  centi¬ 
mètres  cubes  de  liquide,  ce  qui  signifiera  implicitement  .pie  dans  l'un 

et  1  autre  cas  elle  peut  exercer  une  seule  et  même  pression  sur  son 
contenu . 

|jC  tonus  —  1  attitude  —  du  delrusor  est  entretenu  par  un  réilexo  uni 
a  son  point  de  départ  dans  la  vessie  elle-même  (voir  Innervation]. 


CONTENTION  DE  L'URINE  DANS  LA  VESSIE 


La  contention  de  1  urine  dans  la  vessie  est  assurée  par  l’occlusion  des 
méats  urétéraux  qui  empêche  son  rellux  vers  le  rein,  et  par  la  contrac¬ 
tion  tonique  des  sphincters  qui,  dans  l'intervalle  des  mictions,  s’oppose 
a  son  évacuation  par  1  urètre.  11 

On  a  vu  précédemment  le  mécanisme  de  l’occlusion  du  méat  urétéral 
(v°ir  L  retere)  :  I  appareil  qui  ferme  la  vessie  du  côté  de  l’urètre  n’est 
pas  un  simple  anneau,  mais  un  véritable  tube  musculaire  qui  s'étend 
tout  le  long  de  la  portion  prostatique  de  l’urètre,  depuis  le  col  vésical 
j risques  et  y  compris  la  portion  membraneuse.  11  est  constitué  par  le 
sphincter  interne  à  libres  lisses,  dont  la  structure,  on  l'a  vu  précédem¬ 
ment,  est  très  complexe,  et  par  le  sphincter  externe  strié.  Sur  une  partie 
de  son  trajet,  ce  tube  est  complètement  entouré  par  la  prostate  qui  par¬ 
ti.  ipe,  elle  aussi,  par  sa  musculature,  à  la  fermeture  de  la  vessie.  La 
puissance  d  occlusion  du  tube  n’est  pas  la  même  dans  toute  son  éten¬ 
due  :  J  extrémité  inférieure,  vers  l’urètre  membraneux,  constituée  par 
des  libres  lisses  et  le  sphincter  strié,  11e  se  laisse  forcer,  ainsi  que  l’ont 
montre  Courtade  et  Guyon(i),  que  par  une  pression  de  70  à  100  centi¬ 
mètres  cubes  demi,  tandis  qu’une  pression  de  12  à  i5  centimètres 
triomphe  de  la  résistance  de  I  extrémité  supérieure,  supra-prostatique, 
ou  agissent  surtout  les  arcs  qui  prolongent  les  fibres  longitudinales  et 
les  libres  circulaires  du  delrusor.  Chacune  de  ces  parties  du  tube  peut 
cependant  a  elle  seule  empêcher  la  sortie  de  l’urine  :  dans  l’éjaculation, 

1  extrémité  intérieure  est  largement  ouverte  alors  que  la  supérieure  est 
tei  niée ,  et  s  oppose  au  passage  du  liquide  contenu  dans  le  réservoir 
vésical.  Chez  la  femme,  ou  la  contention  de  I  urine  est  suffisante,  quoi¬ 
que  moins  parfaite  que  chez  1  homme,  le  sphincter  est  à  peu  près  réduit 
aux  seules  libres  lisses  qui  correspondent  à  celles  de  la  portion  supra- 
prostatique  de  l’urètre  masculin.  Un  peut,  d’autre  part,  sectionner, 

1  esequei  partiellement  (dans  les  spasmes  de  I  urètre)  et  même  détruire 

(1)  Couhtade  et  Guvo.n.  C.  R.  des  séances  de  la  Soc.  de  Biol.,  1  Sg5 ,  vol.  LXV1I, 
|ip.  620-621. 
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complètement  (dans  la  prostatectomie)  la  musculature  silure  au-dessus 
de  la  prostate  sans  tpi  il  se  produise  d  incontinence. 

Le  sphincter  lisse  terme  la  vessie  par  son  élasticité  et  sa  tonicité  1 1 lei- 
denliain  et  Lolberg),  ou  contraction  rélleve  slalupie  d  attitude  «  rellex 
postural  contraction  »  de  Sherrington.  Comme  le  detrusor,  il  adapte 
sa  contraction  d  attitude  au  volume  <  1  u  contenu  vésical.  L  est  au  con¬ 
traire  par  sa  contraction  dynamique  que  le  sphincter  externe  strié  ferme 
1  urètre,  par  un  mécanisme  réllexe,  automatique  ou  volontaire,  ainsi 
qu  on  le  verra  en  étudiant  son  rôle  dans  la  miction. 

I)  autres  facteurs  favorisent,  d  une  manière  toute  mécanique,  la  con¬ 
tention  de  I  urine  dans  la  \essie  :  cet  organe,  couché  sur  la  symphyse 
pubienne,  a  son  axe  dirigé  presque  horizontalement  tandis  que  I  urètre 
est  plutôt  vertical.  L  abouchement  du  conduit  dans  le  réservoir  se  fait 
donc  obliquement  et,  quand  la  vessie  est  remplie,  presque  tangentiel- 
lement  à  sa  paroi  postéro-inférieure  ;  grâce  à  cette  disposition  la  force 
musculaire  nécessaire  à  sa  fermeture  se  trouve  relativement  diminuée. 

Liiez  I  homme,  la  courbe  décrite  par  I  urètre  depuis  le  col  vésical 
1 1 1 s< | u  à  la  portion  pénienne  constitue  un  léger  obstacle  à  l’échappement 
de  I  urine;  la  prostate  s\  oppose  également,  mais  elle  n  apporte  une 
véritable  gène  à  la  miction  que  quand  elle  est  hvperlrophiée  ;  encore 
faut-il  remarquer  que  la  rétention  complète  ou  incomplète,  observée 
dans  1  hv perlroplne  prostatique  n  est  pas  toii|onrs  d  origine  purement 
mécanique.  D  après  Zuckerkandl,  les  libres  du  muscle  du  trigone  sous- 
|acentes  à  la  muqueuse  de  I  urètre  postérieur  feraient,  par  leur  contrac¬ 
tion,  bomber  cette  muqueuse  dans  la  lumière  du  conduit,  et  aideraient 
ainsi  à  son  obturation.  Celle  du  col  vésical  serait  également  favorisée, 
suivant  lleisz,  par  1  ovula  vesicie  de  Lieutaud,  formant  une  saillie  qui 
sert  de  point  d  appui  à  lare  supérieur  du  sphincter  interne  (detrusor- 
seb linge  de  Ileisz  ). 


EVACUATION  DE  LA  VESSIE  —  MICTION 


Pendant  que  la  vessie  se  remplit,  la  pression  inlravésicale  s  élève  peu 
ii  peu  ;  (  i  il  a  1 1  <  I  (‘Ile  atteint  la  valeur  de  i  centimètres  d  eau  environ,  le 
detrusor  commence  à  si*  contracter  rv I hnnqiiemenl  (Mosso  et  Pellacam, 
Sherrington  et  d  autres).  Les  contractions,  que  Ion  a  observées  égale¬ 
ment  sur  la  vessie  isolée  de  l'organisme  (  Vbclin,  Stewart,  Bentrop,  etc.  * 
sont  semblables  à  celles  que  présentent  tous  les  organes  à  libres  mus¬ 
culaires  lisses.  Dans  la  vessie  normale,  elles  ont  une  durée  variable  : 
.0  ii  i  i>  secondes  suivant  les  uns,  \{)  à  Go  secondes  suivant  Sherrington, 
chez  le  chat  ;  leur  énergie  augmente  au  lur  et  à  mesure  que  la  pression 
continue  de  monter  pisipi  au  moment  où  vers  la  centimètres  ((îenou 
ville)  à  i  8  centimètres  d  eau  (Mosso  et  Pellacam)  une  contraction  plus 
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!<>ile  du  1  Ici i  user  provoque  le  besoin  d  uriner,  sensation  spéciale  sur 
laquelle  on  reviendra  en  étudiant  la  sensibilité  vésicale. 

I i(‘  jeune  Reniant  ou  animal)  11e  résisté  pas  au  besoin  d  uriner,  si  tant 
esl  qu  il  I  éprouve  (au  moins  dans  les  conditions  normales)  :  la  miction 
s  établit  immédiatement,  d  une  maniéré  purement  rellexc,  pisqu  à  éva¬ 
cuation  complète  de  la  vessie  (observation  de  Dennig  sur  le  nourrisson), 
tille/  1  adulte,  la  volonté  intervient,  soit  pour  céder  au  besoin,  soit  pour 
le  réprimer.  Dans  ce  dernier  cas,  le  sujet  contracte  le  sphincter  externe 
sl'ié  volontaire  qui  renlorce  1  action  du  sphincter  interne  :  le  detrusor 
se  relâche  et  prend  une  nouvelle  altitude  telle  que  la  pression  intra- 
vésicale  diminue  légèrement,  et  le  besoin  d’uriner  cesse.  La  pression 
siltve  de  nouveau  apres  un  certain  temps,  sous  1  influence  d  une  nou¬ 
velle  contraction  du  detrusor,  le  besoin  réapparaît,  et  les  mêmes  phé¬ 
nomènes  se  succèdent  plusieurs  lois  de  suite,  jusqu  à  ce  que  le  sujet 
cède  au  besoin  devenu  de  plus  en  plus  impérieux.  Par  l’éducation  et 
1  habitude,  la  contraction  du  sphincter  externe  qui  s'oppose  à  la  miction 
devient  un  acte  automatique,  et  la  volonté  n'intervient  plus  guère  que 
quand  le  besoin  est  très  pressant.  Si  le  sujet  qui  éprouve  le  besoin 
d  minci  consent  a  le  satisfaire,  la  miction  volontaire  s  établit  grâce  à 
la  contraction  du  detrusor,  accompagnée  ou  immédiatement  suivie 
(Heyliscbi  du  relâchement  des  sphincters.  Certains  auteurs  admettent 
que  la  volonté  agit  directement  sur  le  detrusor,  muscle  à  libres  lisses, 
pour  provoquer  sa  contraction  (Uosso  et  Pellacani,  Born,  Reyfisch! 
Gianuzzi,  etc.).  Dennig,  à  la  suite  d’expériences  récentes  (iqa'i)  sur  le 
chien,  confirme  cette  opinion  qui  s’accorde  également  avec  ce  fait  qu'il 
existe  pour  la  musculature  vésicale  un  centre  de  localisation  dans  l’écorce 
cérébrale.  Cependant  certains  auteurs,  et  parmi  eux  Janet,  Genouville, 
expliquent  la  miction  volontaire,  et  en  particulier  la  miction  «  sur 
demande  »  par  un  autre  mécanisme  qu'une  action  directe  de  la  volonté 
sur  le  detrusor.  Pour  eux,  celle-ci  fait  surgir  dans  le  cerveau  l’idée  de 
miction  ;  elle  agit  sur  les  centres  mictionuels,  comme  une  impression 
centripète,  analogue  à  celle  perçue  par  les  nerfs  sensitifs  de  la  vessie 
et  autres  —  pour  déclencher  la  contraction  réllexe  de  l’organe,  avec 
besoin  d  uriner,  et  provoquer  consécutivement  l'évacuation  de  l'urine. 

<  )n  admet  généralement  «pie  les  sphincters  ne  sont  pas  forcés,  d  une 
manière  passive,  par  1  élévation  de  pression  consécutive  à  la  contraction 
du  detrusor  :  Hevlisch  a  montré,  en  effet,  que  leur  ouverture  ne  coïn¬ 
cide  pas  avec  le  maximum  de  pression,  cl  que  I  urètre  reste  ouvert  pen¬ 
dant  (pic  celle-ci  tombe  progressivement  au  cours  de  la  miction.  Divers 

r  •  t  r  '  '  ,  '  , 

mécanismes  ont  etc  invoques  pour  expliquer  celte  ouverture  :  Kolrausch, 
puis  \  ersari  ont  admis  que  les  fibres  du  detrusor  ravonnent  vers  le 
sphincter,  et  quelles  le  déploient  par  leur  contraction.  Pour  lleisz,  il 
existe  dans  la  couche  du  detrusor  de  la  paroi  postérieure  de  la  vessie 
des  fibres  élastiques  qui,  formant  un  faisceau  distinct,  se  dirigent  sur 
la  ligne  médiane  vers  I  uvula,  dans  laquelle  elles  s’irradient.  Ces  fibres 
élastiques,  pendant  la  contraction  du  detrusor,  dégageraient  I  uvula  de 
tu.  physiologie,  ni  (2e  éd.).  69 
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I  é t re iule  exercée  sur  ('ll<“  par  1  arc  supérieur  formé  par  les  filtres  longi¬ 
tudinales  du  detrusor  (detrusorschlmge  de  lleisz). 

Wmiig  et  Wesson  ont  étudié  réeenunent,  au  moyen  de  la  cystoscopie, 
le  mécanisme  de  la  miction  :  ils  ont  d’abord  examiné,  chez  une  cin¬ 
quantaine  de  sujets,  1  orilice  \ ésical  du  côté  urétral,  et  reproduit  ses 
divers  aspects  avant  et  pendant  l’effort  de  la  miction.  Ils  ont  constaté 
que,  quand  il  est  fermé,  l’orilice  a  la  forme  d  un  triangle  isocèle  dont 
les  côtés  sont  affaissés,  et  que  pendant  la  miction  il  devient  piriforme, 
en  't  renversé,  et  non  pas  circulaire,  filiez  quelques  cvstotomisés,  ils 
ont  introduit  le  cystoscope  par  la  fistule  sus-pubienne  et  regardé  direc¬ 
tement  l’orilice  vésical  (côté  vessie)  et  la  région  du  trigone  :  lorsque 
le  sujet  faisait  effort  pour  uriner,  on  voyait  le  trigone  se  contracter, 

I  orifice  vésical  s  ouvrir,  le  tout  suivi  d  une  évacuation  normale.  Ces 
auteurs  ont  conclu  de  leurs  recherches  que  l’ouverture  de  1  orilice  vési¬ 
cal  pendant  la  miction  n  est  pas  une  action  inhibitrice,  mais  principa¬ 
lement  le  résultat  de  la  contraction  d  un  muscle  puissant,  le  muscle  du 
trigone,  qui  passe  sous  la  forme  d  un  arc  sous  les  arcades  musculaires 
plus  faibles  situées  au  niveau  de  1  orilice  vésical  et  les  ouvre  vivement, 
d  une  manière  mécanique,  par  sa  contraction. 

Cette  interprétai  ion  de  \oung  et  W  esson  a  été  discutée. 

fous  les  auteurs  sont  d  accord  pour  admettre  que,  au  moment  de 
la  miction,  c'est  la  lèvre  postérieure  du  col  qui  se  déplace  vers  1  arrière 
et  ouvre  I  orilice  vésico-urétral,  en  même  temps  que  le  trigone  se  sou¬ 
lève  ;  mais  ce  recul  de  la  lèvre  postérieure  du  col,  que  Young  et  Wesson 
attribuent  à  la  contraction  active  du  muscle  du  trigone,  est  due  pour 
Dragonas  ( i f)3 1 )  (i)  à  l’action  des  libres  postérieures  de  la  couche  lon¬ 
gitudinale  externe. 

Les  phénomènes  se  succéderaient  de  la  façon  suivante  : 

Premier  temps  :  préparation  ;  compression  du  contenu  vésical  par 
la  couche  longitudinale  et  bien  entendu  par  la  couche  circulaire. 

Deuxième  temps  :  ouverture  du  col  ;  prenant  point  d’appui  sur  la 
résistance  qu’offre  le  contenu  vésical  comprimé,  la  couche  longitudinale 
se  raccourcit  en  tirant  sur  la  lèvre  postérieure  du  col. 

Troisième  temps  :  déplétion  de  la  vessie;  la  couche  longitudinale 
exerce  alors  sa  double  fonction,  elle  comprime  le  contenu  vésical  en 
même  temps  qu'elle  s’appuie  sur  lui  pour  tirer  le  sphincter. 

De  toute  façon  les  <  ihscrva  I  ions  de  ^  oiing  cl  W  esson  ne  son  t  \  raunent 
concluantes  que  pour  les  fibres  du  sphincter  interne  qui  entourent  le 
col  vésical  et  la  région  si  i  s-pros  t  al  i  (  ]  ne  de  1  urètre  ;  celles  des  régions 
sous-prostatique  «  *  I  membraneuse  paraissent  échapper  a  I  action  du  mus¬ 
cle  du  trigone,  et  jiar  suite,  c  csl  plulôl  par  leur  relâchement,  avec  celui 
des  libres  du  sphincter  strié,  que  jieut  s'expliquer  I  ouverture  de  cette 
partie  du  canal  au  moment  de  la  mu  lion. 

<  >ii  admet  classiquement,  malgré  certaines  expériences  de  Itevlisch, 

(i)  I)ii\(;onas.  Archives  urologiques  île  la  clinique  île  -Sécher,  19.0,  I.  VII.  p.  17- 
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<|UC  I<>  sphincter  interne,  à  libres 
en  cire  de  même  pour  le  muscle  d 

>leS  llssos  ra,llmc  . . ’  1(1  'Ifmsor,  la  qucslion  n'osl  nas  résolue 

‘‘"l"l"'ler  cvll,|'"<’-  «Iws  striées,  ,1  csl  Mclleuicnl  sons  la 


sses ,  échappe  à  la  volonté  ;  il  doit 
1 1  lyone.  consliluc  lui  aussi  par  des 


Ouant  au  si 


i  i  ii  ,  ...  vao,  ii  i^i  iiciicuiciu  sous  la 

<li  |)cmla"ie  de  la  volonté  :  ,1  se  contracte,  on  l  a  vu,  pour  s’opposer  à 
I  ce  .appemenl  de  I  orme  lors.p.  m,  violent  besoin  se  (ait  sentir  •  r’esl 
r’palenienl  sa  conlraelion  énergique  <|ui  permet  l’arrêt  brusipie  d’une 
imclion  en  cours  Son  relâchement  paraît  bien  être,  lui  aussi  un  acte 


à  houle  dans 
brancuse.  là 


mit 

volontaire  :  quand,  en  effet,  on  introduit  mi  ëxpîoVateu, 
lurclre  on  esl  parfois  arreté  an  niveau  de  la  région  me.um anense  la 
ou  agi  surtout  le  sphincter  strié.  Pour  franchir  l'obstacle,  il  suffit 
som  eut  de  dire  au  sujet  de  «  faire  comme  s'il  voulait  uriner  ».  Le 
>p  um  ter  se  relâche  alors  sous  I  influence  de  la  volonté  Celle-ci  n’amt 

ailleurs  véritablement  que  pour  la  mise  en  train  de  la  miction  uni 

une  lois  (Icclenchee,  se  poursuit  d  une  manière  purement  réflexe  comme 
chez  le  jeune  enfant. 

I-.U  résumé,  il  semble  (pie  l'on  puisse  admellrc,  avec  Marion  (in33i 

<lu.e.le  . . .  d  ouverlure  du  col  vésical  esl  complexe  el  uu  ii  tant 

y  taire  intervenir  :  1 

i  »  ue  augmentation  de  pression  produite  par  la  contraction  de  la 

musculature  vésicale  (due  elle-même  à  une  sensibilité  spéciale  à  la  dis¬ 
tension)  ;  1 

2°  I  oe  inhibition  du  sphincter  ; 

d°  L  ouverture  de  ce  sphincter,  déjà  relâché,  par  les  libres  vésicales 
longitudinales  et  surtout  par  le  muscle  du  frigone. 

Le  début  de  la  miction  est  précédé  habituellement  d’un  léger  effort 
qm  se  fitiduit  par  la  contraction  des  parois  abdominales  el  un  arrêt  de 
a  respiration  en  inspiration,  la  glotte  restant  fermée.  Cet  effort  facilite 
la  miction,  mais  il  n  esl  nullement  nécessaire,  ainsi  ipi  il  résulte  d'obser¬ 
vations  sur  l'homme  (Mosso  et  Pellacani,  Genoim'llc)  et  d’expériences 
sur  les  animaux,  parmi  lesquelles  celles  de  Magendie,  montrant  que  la 
miction  se  fait  d'une  manière  normale  chez  les  chiens  dont  les  muscles 
abdominaux  ont  été  sectionnes.  Au  cours  même  de  la  miction,  l’effort 
du  début  peut  être  renouvelé,  pour  hâter  I  expulsion  de  l’urine  :  c’est  le 
joup  de  piston  abdominal  (Janet).  A  la  lin  de  la  miction  chez  l'homme, 
les  muscles  striés  du  périnée,  en  particulier  le  bulbo-caverneux,  pré¬ 
sentent  quelques  contractions  rythmiques  généralement  automatiques, 
quelquefois  volontaires,  destinées  à  chasser  de  l'urètre  prostatique,  par 
un  mécanisme  analogue  à  celui  de  I  éjaculation,  les  dernières  gouttes 
m  ine  :  c'est  le  vrai  coup  de  piston  (Janet).  Chez  la  femme  qui  n'a  pas 
de  portion  prostatique,  ni  de  bulbo-caverneux,  le  coup  de  piston  n’existe 
pas,  et  la  miction  se  termine  brusquement  «  comme  si  on  avait  tourné 
un  robinet  »  (Lrankl-ÏIochwarl  et  Zuckerkandh. 
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Pression  vésicale  pendant  la  miction.  —  D’après  Genouvillc,  la  pres¬ 
sion  mlrav ésicale  ijui  correspond  à  un  léger  besoin  d  uriner  est  d  envi¬ 
ron  cenlimèlres  d’eau,  et  c  est  approximativement  le  minimum  de 
pression  nécessaire  pour  uriner  chez  I  homme  sain  ;  sous  l'influence 
d  une  contraction  violente,  provoquée  par  un  pressant  besoin,  elle  peut 
cependant  s’élever  chez  le  sujet  normal  jusqu'à  i/j5  cenlimèlres  d  eau 
ou  un  peu  plus  ;  sitôt  la  miction  commencée,  la  pression  monte  ensuite 
rapidement,  atteint  une  moyenne  de  70  à  80  centimètres  (Dennig), 
diminue  légèrement  pendant  I  évacuation  vésicale,  pour  tomber  enfin 
rapidement  vers  5  centimètres  à  la  lin  de  la  miction.  Le  coup  de  piston 
abdominal  pendant  la  miction  la  lait  monter  de  3o  centimètres  environ 
(Genoux  1  lie) . 

Fréquence  des  mictions.  —  Le  nombre  des  mictions  est  en  général, 
chez  I  homme  adulte,  de  cinq  à  six  en  :> \  heures,  correspondant  uni¬ 
quement  aux  heures  du  jour,  puis  pie  normalement  on  11  urine  pas  la 
nuit.  La  quantité  d  urine  émise  à  chaque  miction,  variable  suivant  les 
sujets,  est  généralement  de  a.Ôo  centimètres  cubes,  ce  qui  représente, 
d  après  Genouville,  la  capacité  physiologique  moyenne  de  la  vessie. 
Cette  capacité  est  tout  à  fait  indépendante  de  la  capacité  anatomique, 
elle-même  très  variable,  dont  la  mesure  11e  peut  fournir  aucun  rensei¬ 
gnement  utile  sur  la  physiologie  ni  sur  la  pathologie  vésicales. 

La  fréquence  des  mictions  varie  suivant  I  âge  :  le  jeune  enfant,  dont 
la  vessie  échappe  au  contrôle  cérébral,  urine  de  treize  à  seize  fois  en 
bernes.  Ce  contrôle  établi,  les  mictions  deviennent  de  moins  en 
moins  fréquentes,  et,  dès  l’âge  de  5  ans,  leur  nombre  est  égal  à  celui 
(pic  1  on  observe  chez  1  adulte  :  elles  sont  alors  réglées  par  le  besoin 
d  uriner,  sensation  spéciale  qui  est  une  des  formes  de  la  sensibilité 
\ ésicale. 


SENS / B /  /.  / TÉ  VÉS I <  A  LE 


Comme  tous  les  organes  internes,  la  vessie  est  peu  sensible  aux 
impressions  lai  Ides  et  thermiques  :  les  corps  étrangers,  tels  que  les  cal¬ 
culs,  ne  provoquent  généralement  pas  de  sensation,  lorsque  la  muqueuse 
n  est  pas  enflammée  ;  le  contact  d  un  instrument  métallique  sur  la 
muqueuse  du  corps  vésical  est  à  peine  perçu  ;  on  ne  peut  distinguer 
si  beau  injectée  dans  la  vessie  par  un  cathéter  en  gomme  est  chaude 
ou  froide. 

La  forme  de  sensibilité  caractéristique  de  la  vessie  est  la  sensibilité  à 
la  distension  ;  011  la  retrouve,  il  est  vrai,  dans  d  autres  organes  cavi¬ 
taires,  mais  elle  n  est  nulle  part  aussi  développée  < pie  dans  le  réservoir 
vésical .  <  l’est  d’elle  surtout  que  dépendent  la  sensal  1011  spéciale  du  besoin 
d  uriner  et  scs  diverses  modalités  besoin  léger  avec  sensation  de  vessie 
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pleine,  besoin  impérieux  avec  douleurs  vésicales,  auxquels  011  pcul  ajou¬ 
ter  la  satisfaction  du  besoin  avec  sensation  agréable  de  soulagement 
pendant  et  a  la  lin  de  la  miction.  La  sensibilité  a  la  distension  participe 
pour  une  très  grande  part  a  la  mise  en  jeu  des  deux  sortes  de  sensibilité 
que  G u von  a  distinguées  dans  la  vessie  :  la  sensibilité  générale  (sensa¬ 
tion  du  besoin  d  uriner,  de  douleur  vésicale)  pour  laquelle  interviennent 
des  centres  cérébraux,  cl  la  sensibilité  fonctionnelle  (réflexes  vésicaux) 
à  laquelle  le  cerveau  est  complètement  étranger. 

La  sensibilité  vésicale  a  fait.  1  objet  dans  ces  dernières  années  de  tra¬ 
vaux  expérimentaux  particulièrement  intéressants  de  Stella  (iq34), 
Evans  (i|)35)  et  Talaat  (  1  <)3~)  (1). 

Ges  auteurs  ont  exploré,  par  la  méthode  oscillograpliique,  l’activité 
électrique  dans  les  bouts  périphériques  des  nerfs  hypogastriques,  pel¬ 
viens  et  honteux,  en  fonction  des  variations  de  pression  inlravésicale. 
Ils  décrivent  dans  1  épaisseur  de  la  paroi  vésicale  des  terminaisons  sen¬ 
sibles  dont  les  caractéristiques  sont  assez  semblables  à  celles  des  fuseaux 
de  la  sensibilité  musculaire  et  qui  entrent  en  activité  lorsque  la  pression 
s’élève  à  l’intérieur  de  la  \essie.  Le  seuil  de  sensibilité  de  ces  terminai¬ 
sons  est  très  variable  de  1  une  a  1  autre,  certaines  réagissant  à  une  pres¬ 
sion  de  8  centimètres  d’eau,  tandis  que  d’autres  11e  manifestent  d’acti¬ 
vité  que  pour  une  pression  élevée  de  1  ordre  de  2 5  centimètres  d’eau. 
Les  influx  résultant  de  ces  excitations  passent  par  les  nerfs  hvpogastri- 
ques  et  les  uerts  pelviens  mais  il  semble  démontré  que  les  excitations 
douloureuses  correspondant  à  la  distension  maxima  de  la  vessie  passent 
surtout  par  les  nerfs  hypogastriques.  Pendant  la  distension  de  l'urètre, 
les  décharges  passent  aussi  bien  par  les  trois  paires  nerveuses  ;  enfin 
1  écoulement  de  liquide  par  P  urètre  provoque  des  ripostes  transmises 
uniquement  par  les  nerfs  honteux. 

Origine  du  besoin  d'uriner.  —  On  a  donné  sur  l’origine  du  besoin 
d  uriner  plusieurs  théories  qui  peinent  être  ramenées  à  deux  principa¬ 
les  : 

Pour  les  uns,  quelques  gouttes  d'urine,  chassées  par  une  contraction 
de  la  vessie  distendue,  franchissent  le  sphincter  interne  à  fibres  lisses, 
et  pénètrent  dans  1  urètre  prostatique  :  elles  produisent  le  besoin  d  uri¬ 
ner,  soit  en  irritant  directement  la  muqueuse  très  sensible  de  cette 
partie  de  I  urètre  (Goltz,  Kiiss),  soit  en  provoquant  une  contraction 
ré  11  exe  du  sphincter  externe  strié  (Landois,  Malbias-I  hivaL.  La  rysto- 
radiograplue  a  montré  I  inexactitude  de  relie  théorie  :  lorsque  se  pro¬ 
duit  le  besoin  d  uriner,  on  constate  un  changement  de  tonne  de  la  ves¬ 
sie,  mais  1  urètre  reste  fermé  (Ilium,  Eisler  et  llrvnlsrhak),  et  les  sphinc¬ 
ters  ne  s  ouvrent  qu’au  moment  de  la  miction. 

Pour  Guyon,  Mosso  et  Pellacani  et  d  autres,  le  besoin  d  uriner  a  son 
siège  dans  la  vessie  elle-même  :  la  seule  distension  de  la  paroi  vésicale 

(x)  Talaat.  Journ.  oj  Physiol.,  1907,  t.  I. XXXIX,  p.  1. 


1094  Cil.  DUBOIS  ET  G.  BIZARD 

suffit  parfois  à  le  provoquer,  niais  le  plus  souvent  c’est  la  contraction 
réflexe  du  detrusor  résultant  de  celle  distension,  oui,  à  cause  de  la  fer¬ 
meture  des  sphincters,  élève  fortement  la  pression  inlratésirale  et  fait 
naître  le  besoin. 

Conditions  dans  lesquelles  survient  le  besoin  d’uriner.  —  Ces  con¬ 
ditions  \ arienl  suix ant  : 

i  1;  n  vbiti  ni:.  —  Par  I  habitude,  le  besoin  se  fait  sentir  a  certaines 
heures  de  la  journée,  le  malin  an  lever,  le  soir  avant  le  coucher,  même 
si  Ion  a  uriné  quelques  instants  auparavant,  et  aussi  quand  la  vessie 
contient  une  quantité  de  liquide  à  peu  près  constante  chez  un  même 
sujet  (capacité  psvrhologique  de  Janet)  ; 

lu  SE.vi-:.  —  (4  est  également  par  un  effet  de  I  habitude  que  la 
femme  urine  moins  souvent,  et  en  plus  grande  quantité  à  la  fois 
(5oo  cm "i  que  I  homme  ;  ('Ile  n  a  pas,  en  effet,  dans  la  \  ie  sociale,  les 
mêmes  facilités  que  celui-ci  pour  évacuer  sa  vessie  ; 

3°  La  sécrétion  puis  oi  moins  rapide  ou  i  i  ri  nu.  —  Quand,  par 
suite  de  1  abondance  de  la  sécrétion  urinaire,  la  vessie  se  remplit  rapi¬ 
dement,  sa  sensibilité  à  la  distension  s’exagère,  et  la  contraction  réflexe 
■  p  1 1  provoque  le  besoin  d  urmer  se  produit  sous  une  capacité  plivsio- 
joaidue  moindre  ; 

i  i 

V’  La  composition  de  i/uhine.  —  L  urine  concentrée,  ou  chargée 
d  acide  urique,  provoquerait,  d  après  certains  auteurs,  des  besoins 
d  uriner  plus  fréquents.  Dans  des  expériences  très  rigoureuses  faites 
récemment  sur  I  homme,  Dennig  (i  )  a  étudié  comparativement  1  action 
de  l  eau  distillée,  d  une  urine  acide,  et  d  une  urine  alcaline  sur  les  con¬ 
tractions  vésicales  et  le  besoin  d  urmer,  puis  celles  d  urines,  dont  il 
modifiait  la  composition  par  une  alimentation  variée,  sur  les  quantités 
émises  à  chaque  miction.  Il  en  a  conclu  que,  dans  les  limites  physiolo¬ 
giques,  la  composition  de  I  urine  n'a  aucune  influence  sur  le  besoin 
d  urmer. 

Il  n  en  est  pas  de  même  si  on  injecte  dans  la  vessie  des  solutions  irri¬ 
tantes  pour  la  muqueuse,  connue  le  nitrate  d’argent  (Courladc  et 
(iiivont  ;  il  se  produit  alors  de  violentes  contractions  vésicales,  accom¬ 
pagnées  de  fréquents  besoins  d  uriner,  d  un  véritable  ténesme,  (lest 
('gaiement  par  I  irritation  «pi  elles  produisent  sur  la  muqueuse  vésicale 
ipie  certaines  boissons  comme  la  bière,  des  médicaments  comme  I  uro- 
Iropine,  et  les  ('pires  fortes  causent  assez  fréquemment  un  \il  besoin 
d  urmer  ; 

o"  Li  s  phénomènes  psvchiqi  es  tels  que  la  représentation  d  une 

a3()-:>r>'i. 


(i)  la  nm  ..  Zeitschrift  /.  Biol.,  192.4,  Bd.  I.\\\,  pp. 
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miction,  provoquée  par  la  vue*  <1  mi  urinoir  ou  la  perception  du  bruit 
d  un  robinet  qui  coule,  les  émulions  (fraveur),  l'attention  ont  égalc- 
im  ni  une  inllucmc  nianpice  sur  I  apparition  du  besoin  (I  uriner. 

Il  en  est  de  meme  encore  des  agents  physiques  tels  que  la  température 
(froid  extérieur  en  particulier),  l'électricité,  de  diverses  substances  toxi¬ 
ques,  (strychnine,  pilocarpinc,  etc.),  des  inllannnal ions  de  la  vessie 
(cvsl île )  ou  d  organes  voisins  (prostatite,  inétrite),  et  enlin  de  certaines 
maladies  du  système  nerveux  (mvéliles,  neiiraslliénie). 


INFLUENCE  DU  SYSTÈME  NERVEUX  SUR  LE  FONCTIONNEMENT 
DE  LARD  AREU.  VÉSICO-URÈTRAL 

Les  fonctions  de  I  appareil  vésieo-urélral  (acciunulalion  et  évacuation 
de  I  mine)  sont  suitout  des  actes  rellexcs.  (  )n  a  vu  précédemment  que 
chez  le  jeune  (enfant  ou  animal)  la  miction  est  purement  réllexe  ;  avec 
I  âge,  on  appiend  a  retenir  les  urines  < * I  a  uriner  volontairement  :  les 
tondions  gardent  leur  caractère  primitif  de  réllexes,  mais  elles  sont  de 
plus  soumises  au  contrôle  de  la  volonté. 

('entres  réflexes  vésicaux. 

Les  centres  «pu  president  au  fonctionnement  réllexe,  que  Ion  étu- 
dieia  d  abord,  se  trouvent  situes  :  i  a  la  périphérie  (ganglions  du  sym¬ 
pathique  ou  du  parasympathique);  2°  dans  la  moelle  lombo-sacrée 
(hudge,  Masius )  ;  d"  au  niveau  du  mésencéphale  (Barriiudon). 

Les  libres  centrifuges  et  centripètes  des  réflexes  vésico-urétraux  sont 
mtra  et  exlra-medullaires  ;  ces  dernières  suivent  la  voie  des  nerfs  hvpo- 
ga s t ri» p ies ,  pelviens  et  honteux  internes. 

Centres  périphériques.  —  La  vessie  isolée  de  l'organisme  peut  encore 
présenter  pendant  quelque  temps  des  contractions  rythmiques  et  auto¬ 
matiques  (Sherruiglon ,  Stewart,  Abelm,  Bcnlrop  et  d'autres).  Il  en 
est  de  meme  de  la  vessie  séparée  du  système  nerveux  central  par  la 
section  des  trois  paires  nerveuses  qui  se  rendent  au  delrusor  et  aux 
sphincters.  Ces  contractions  ont  leur  origine  dans  la  paroi  même  de 
1  organe,  constituée  par  des  libres  musculaires  parsemées,  surtout  à 
leur  surlace  externe,  de  ganglions  nerveux.  Pour  la  vessie,  comme  pour 
le  cœur,  I  uretère  et  d  autres  organes  creux,  on  s  est  demandé  si  1  auto¬ 
matisme  était  d  origine  nerveuse  ou  musculaire;  I  expérience  suivante 
d  Llholl  f  i  ),  favorable  à  la  théorie  neurogène,  est  la  plus  démonstrative 
qui  ait  etc  faite  a  ce  sujet  :  cet  auteur  a  essayé  d  enlever  complètement 
les  ganglions  du  muscle  vésical,  in  situ,  chez  le  chat  ;  aussitôt  après 

(i)  Ei.liott.  Journ.  oj  Pliysiol.,  1907,  I.  WW,  |>.  3<jG. 


i  oqG 


en.  Danois  et  g.  iii/aiw 


I  opération,  les  contractions  rythmiques  persistaient,  et  on  pouvait  aussi 
(Mi  provoquer  par  1  excitation  électrique.  \u  bout  de  q  jouis,  alors  «pie 
les  ganglions  étaient  dégénérés  —  et  non  le  muscle,  qui  ne  dégénère  pas 
(Elliott,  \\  ijnen  (i)  —  les  contractions  rythmiques  étaient  disparues, 
«G  le  muscle  répondait  beaucoup  plus  faiblement  à  l’excitation  électrique. 

( iénéralement  la  vessie  complètement  isolée  du  système  nerveux  cen¬ 
tral  présente  d  abord  une  atonie  complète  avec  rétention  ;  celle-ci  est 
également  due  en  partie  à  une  occlusion  plus  hermétique  du  sphincter  ; 
après  un  temps  variable  apparaissent  ensuite  des  contractions  du  detru- 
sor  «pu  provoquent  des  évacuations  incomplètes  d  assez  grandes  quan¬ 
tités  d  urine,  dans  1  intervalle  desquelles  quelques  gouttes  s’écoulent 
d  une  manière  continue,  par  suite  d  une  mauvaise  occlusion  vésicale. 

( les  contractions  réflexes  «pie  I  on  observe  ainsi  sur  la  vessie  complè¬ 
tement  isolée  de  l'organisme,  ou  séparée  du  système  nerveux  central, 
ont  leur  centre  dans  les  ganglions  périphériques  (plexus  intravésical  et 
juxtavésical).  Elles  ne  peuvent  être  provoquées  que  par  les  excitations 
directes  de  la  \essie  (distension  de  I  organe)  ou  par  celles  qui,  parties 
du  rectum,  atteignent  ensuite  la  \essie,  ou  encore  par  l’élévation  de  la 
pression  abdominale. 

Le  ganglion  mésentérique  inférieur  a  été  longtemps  considéré,  lui 
aussi,  à  la  suite  de  Sokownin,  comme  un  centre  réflexe  pour  les  con¬ 
tractions  vésicales  :  lorsque  ce  ganglion  est  isolé  de  la  moelle,  1  excita¬ 
tion  du  bout  central  d  un  nerf  hypogastrique  sectionné  produit  la  con¬ 
traction  de  la  vessie  du  côté  opposé.  Langlev  a  montré  «pie  dans  cette 
expérience  il  ne  s  agit  pas  d  un  véritable  réflexe,  mais  de  ce  qu  il  a 
appelé  un  «  axon-reflex  ». 

Bien  plus,  l’existence  même  du  réflexe  ganglionnaire  de  Sokownin 
i  réflexe  d’axone  de  Langlev)  a  été  discutée  par  Aburel  et  A.  et  B.  Chau- 
cliard  i  )  ;  ces  auteurs  n Ont  pu  le  reproduire  lorsqu  ils  avaient  sec¬ 
tionné  la  totalité  des  voies  centripètes  reliant  le  ganglion  mésentérique 
inférieur  à  la  moelle  et  évité  la  diffusion  du  courant. 

Centres  médullaires.  —  (  )n  a  décrit  dans  la  moelle  un  centre  (centre 
vésieo-spinal  de  Budge  t  «pie  certains  localisent  en  partie  dans  la  moelle 
lombaire  (V  à  b'  L.),  en  partie  dans  la  moelle  sacrée  (ae  à  V  SA,  ces 
deux  parties  étant  séparées  par  un  segment  médullaire  qui  n’a  aucune 
influence  sur  la  vessie.  On  a  admis  pendant  longtemps,  surtout  par 
analogie  avec  ce  «pie  Ion  observe  sur  les  muscles  du  squelette,  «pie  la 
section  transversale  de  la  moelle  au-dessus  de  la  région  lombaire,  pro- 
vo«pie,  après  une  paralysie  de  courte  durée,  une  augmentation  de 
l'activité  réflexe  de  la  vessie,  tandis  «pic  la  destruction  de  la  moelle 
lombo-sacrée,  c’est-à-dire  du  centre  lui-même,  produit  une  paralysie 


(i  \\  i.i.mn.  W  cli.  nrirlaiul.  île  Dhysiol.,  n.i’’»  vol.  NI,  [>|>.  a  1 1  -  •  1  > . 

\hi  iti  1.  el  A.  d  M.  ( '.iiaci jiaiu».  II.  Soc.  Biol.,  iy3i,  t.  CVII,  p.  1*67. 
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vésicale  durable,  qui  se  traduit  par  un  éeouleiucut  goulle  à  goutte  de 
1  urine. 

I  tes  recherches  plus  récentes  ont  montré  <pie  les  effets  sur  la  vessie 
de  la  section  de  la  moelle  dorsale  et  de  la  destruction  de  la  moelle 
lomho-saerée  ne  correspondent  pas  exactement  à  la  description  précé¬ 
dente.  Chez  le  chien  (Freusberg,  Mosso  et  Pcllacani),  chez  le  chat,  le 
lapin  cl  le  singe  (Sherruiglon  )  la  section  transversale  de  la  moelle  dor¬ 
sale  a  d  abord  pour  conséquence  la  rétention  d  urine  par  atonie  vési¬ 
cale  et  renforcement  de  1  occlusion  sphinctérienne  :  la  vessie  est  sur¬ 
distendue  par  I  urine,  et  la  miction  se  fait  par  regorgement.  Quelques 
jours  plus  tard,  I  excitabilité  du  detrusor  réapparaît  et  meme  elle  s’exa¬ 
gère  :  d  se  produit  des  contractions  réflexes  de  ce  muscle,  qui  permet¬ 
tent  1  évacuation  fréquente  d’assez  grandes  quantités  d’urine  à  la  fois  ; 
il  reste  cependant  presque  toujours  du  liquide  dans  la  vessie. 

Goltz  et  Ewald,  Muller,  dans  des  expériences  sur  le  chien,  ont  obtenu 
les  mêmes  résultats  à  la  suite  de  l’extirpation  complète  de  la  moelle 
lombo-sacrée. 

Les  observations  cliniques  de  Muller,  et  celles  plus  récentes,  de  Ilead 
et  Riddoch  (1)  et  d’autres,  faites  sur  des  blessés  de  guerre,  confirment 
les  données  des  expériences  sur  les  animaux  :  chez  les  sujets  atteints  de 
section  complète  ou  de  lésions  importantes  de  la  moelle,  même  de 
l'extrémité  inférieure  et  de  la  queue  de  cheval,  il  y  a  d  abord  rétention 
d  urine,  puis,  au  bout  d  un  certain  temps  (le  plus  têt  \ers  25  jours), 
si  le  cathétérisme  a  été  pratiqué,  d  se  produit  des  évacuations  vésicales 
involontaires,  régulières  mais  incomplètes,  c’est  la  «  miction  automa¬ 
tique  »  ou  mieux  a  miction  réflexe  périodique  ».  Ces  évacuations  sont 
fréquentes,  par  suite  de  l  hyperexcitahihté  du  detrusor. 

Dans  leur  ensemble,  ces  faits  expérimentaux  et  cliniques  sont  admis 
par  la  plupart  des  physiologistes  et  des  neurologues.  Seuls,  Déjerine, 
Roussy  et  Itossi  (2)  les  contestent  ;  ces  derniers  auteurs,  ayant  enlevé 
le  cône  terminal  et  la  queue  de  cheval  chez  le  chien  ou  le  singe,  n  ont 
observé,  même  après  plusieurs  mois,  que  de  1  écoulement  goutte  à 
goutte  de  I  urine,  et  |amais  de  miction  réflexe.  Celle-ci  ne  serait  pos¬ 
sible,  d  après  eux,  que  quand  les  centres  vésico-spinaux  sont  intacts. 

Hermann,  Morin  et  Vial  (3),  ont  apporté  récemment  une  confirmation 
des  expériences  de  Roussy  et  Rossi,  \yant  réussi  à  conserver  en  vie 
pendant  1  \  mois  un  cluen  dont  la  moelle  était  détruite  jusqu  a  D1; 
ces  auteurs  ont  bien  observé  pendant  les  premières  semaines  «les 
mictions  provoquées  par  dillérentes  excitations,  mictions  qu  ils  attri¬ 
buent  à  une  contraction  énergique  du  muscle  vésical  rendu  transi¬ 
toirement  hvperexcitable  par  la  destruction  de  la  moelle.  Mais  dans  la 
suite  res  mictions  ont  disparu  et  la  rétention  d  urine  est  demeurée  ahso- 

(1 1  lli  \u  ri  Riddocii.  Brain,  1917,  vol.  XL,  pp.  188-26,1. 

(•’)  Roussv  cl  Rossi.  C.  B.  des  séances  de  la  Soc.  de  Biol.,  1908,  vol.  1  XIV,  pp.  üoS 
cl  G'io. 

(3)  Hermann,  Morin  et  Vial.  Bull.  Acad.  Médec.,  L  LXII,  11  n). 
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lue  plus  (I  un  an  après  la  destruction  des  centres  vésico-spinaux.  \ussi 
Hermann  (1)  ne  eroil-il  pas  à  la  réapparition  du  fonctionnement  spon¬ 
tané  de  1 . 1  vessie  après  suppression  de  la  moelle. 

La  «  miction  automatique  »  apparaît,  suivant  llead  et  Hiddoch,  ipiel 
que  soit  le  niveau  de  la  section  ou  de  la  lésion  médullaires  ;  elle  s’établit 
d  ailleurs,  on  la  \u  précédemment,  meme  chez  les  animaux  dont  la 
vessie  est  complètement  séparée  du  système  nerveux  central,  (liiez  ces 
derniers,  les  contractions  vésicales  réllexes  sont  uniquement  produites 
par  les  excitations  qui  parlent  de  la  vessie  ou  des  organes  voisins  ;  quand 
les  centres  médullaires  sont  intacts,  il  s  \  ajoute  celles  qui  proviennent 
de  la  surface  cutanée  :  le  grattage  de  la  plante  du  pied,  de  la  cuisse, 
de  I  abdomen,  le  simple  nettoyage  du  gland  avant  le  cathétérisme  suffi¬ 
sent  très  souvent  à  provoquer  la  ((  miction  automatique  ».  Ces  excitations 
cutanées  peuvent  encore  produire  en  même  temps  la  flexion  des  membres 
inférieurs,  la  sudation,  etc.  :  ce  réflexe  en  masse  «  maas  rcllcx  »  1  llead  et 
Riddoch),  caractéristique  de  1  automatisme  médullaire,  remplace  les 
divers  réllexes  à  signe  local,  «pie  Ion  observe  chez  le  sujet  normal,  (te 
«pu  distingue,  d  autre  part,  les  lésions  de  la  partie  inférieure  de  la 
moelle  de  celles  îles  autres  régions  (dorsale  et  cervicale)  0  est  surtout 
que  dans  les  premières  il  \  a  persistance  d  un  certain  degré  de  sensi¬ 
bilité1 2  Musicale  :  le  siqet  peut  avoir  conscience  de  1  état  de  plénitude  de 
la  vessie  et  de  sa  contraction,  et  même  éprouver  le  soulagement  qui 
suit  I  expulsion  de  1  urine.  La  cystite  donne  encore  des  douleurs. 

Centres  sous-corticaux.  !  )es  expériences  de  Niîsshaum,  Bechterew 
et  Mislawskv,  Karplus  et  kreidl  plaident  en  faveur  de  1  existence  de 
centres  vésicaux  dans  le  thalamus  et  I  hypothalamus,  mais  elles  ne  sont 
pas  suffisamment  démonstratives.  Il  en  est  de  même  des  observations 
cliniques  dans  lesquelles  on  a  constaté1  des  troubles  vésicaux  a  la  suite 
de  lésions  des  novaux  sous-corl icaux  (thalamus,  corps  striés)  dans  diver¬ 
ses  affections  du  s\slème  nerveux  (encéphalite  léthargique,  paralysie 
agitante,  etc.). 

Tout  récemment,  Harrington  (:>.),  par  une  série  d’expériences  ingé¬ 
nieuses,  a  démontré  «pi  d  existe  très  vraisemblablement,  vers  le  milieu 
de  la  protubérance  annulaire,  un  centre  important  qui  lient  sous  sa 
dépendance  la  tonicité  de  la  vessie  cl  la  possibilité  de  sa  complété  éva¬ 
cuation.  Cet  auteur  prmoquail  les  réllexes  vésicaux  non  plus,  comme 
on  l'axait  fait  jusqu'alors,  en  excitant  un  nerf  sensible,  mais  en 
emplovant  1  excitant  pbx siologique,  la  distension  vésicale  :  il  remplis¬ 
sait  la  vessie,  chez  le  chat,  au  moven  d  un  cathéter  et  sous  une  pression 
constante,  jusqu  à  et*  qu  il  se  produisît  une  contraction  :  a  ce  moment 

11  relirait  rapidement  le  cathéter,  cl  il  examinait  ensuite  si,  dans  la 
miction  ainsi  provoquée,  la  totalité  du  contenu  vésical  avait  etc  cxpul- 

(1)  IIkhmaw.  Biologie  Médicale ,  0)36,  I.  WYI,  n°  5. 

(2)  lix miiv.Tox.  Brain,  1921,  vol.  XI. IV,  p.  ?3. 
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see.  I *ar  des  sériions  transversales  successives  de  bas  en  hanl,  moelle 
epuuère,  pins  bulbe,  puis  proluberauce,  il  recherchait  quelle  région 
du  système  nerveux  devail  rester  en  relation  a\ee  la  vessie  pour  que 
1  évacuation  du  réservoir  lui  complète  :  la  seelion  au-dessous  du  milieu 
de  la  protubérance  supprimait  le  tonus  vésical,  c'est-à-dire  la  faculté 
d  adaptation  de  I  altitude  de  I  organe  au  volume  du  contenu,  pour  une 
pression  a  peu  près  constante,  et  il  y  avait  loii|ours  un  résidu  après  mic¬ 
tion.  La  section  au-dessus  respectait  le  tonus,  et  1  évacuation  était  com¬ 
plète.  \  la  suite  d’expériences,  datant  de  1920,  dans  lesquelles  il  a  uti¬ 
lisé  la  méthode  électroh  tique  de  Sellier  et  Verger,  et  l’instrument  stéréo¬ 
taxique  de  Clarke,  Barrmglon  (  1  1  a  localise  plus  exactement  encore  ce 
centre  citez  le  chat.  Il  siège  dans  ((  une  petite  partie  du  cerveau,  |iislc 
a  la  partie  ventrale  sur  le  bord  interne  du  pédoncule  cérébelleux  supé¬ 
rieur,  à  partir,  en  arrière,  du  niveau  du  milieu  du  noyau  moteur  du 
V  nerf,  jusqu  à  la  hauteur,  en  avant,  de  l’extrémité  antérieure  du  cer¬ 
veau  postérieur  ».  La  destruction  de  celle  région  rend  I  animal  défini¬ 
tivement  incapable  de  vider  complètement  la  vessie,  si  la  lésion  est 
bilatérale,  mais  non  si  elle  est  unilatérale. 

Beattie  et  Kerr  (2)  1i9d.11  différencient  dans  I  hvpothalamus  deux 
centres  : 

L  un  est  situé  dans  1  hypothalamus  postérieur  et  la  partie  supérieure 
du  méseneépliale  et  son  excitation  produit  I  inhibition  du  tonus  vésical  ; 

L  autre  se  trouve  à  la  partie  antérieure  de  1  hypothalamus  ;  son  exci¬ 
tation  est  suivie  d  augmentation  du  tonus  et  des  contractions  vésicales. 


I  oies  eenirifnrjes. 


;i )  Intramédullaires. —  Les  expériences  de  Mosso  et  Pellaeam  sur  le 
chien  ont  nettement  montré  « j ne  les  fibres  centrifuges  qui  se  rendent  à 
la  vessie  (et  aux  sphincters  urélraux)  passent  dans  la  moitié  postérieure 
de  la  moelle;  Stewart  (d)  (1899),  puis  Spiegel  et  Pherson  (  \  )  (1990) 
opérant  sur  le  chat  les  ont  localisées  plus  exactement  dans  la  partie  pos¬ 
térieure  des  cordons  latéraux.  Il  est  vraisemblable  qu  il  en  est  de  même 
chez  1  homme. 

(les  libres  s  entre-eroisent  en  partie  entre  le  bulbe  et  le  premier  seg¬ 
ment  cervical,  en  partie  dans  la  moelle  lombaire  (expériences  de  Stewart 
sur  le  chat).  Pour  les  libres  contenues  dans  les  ncrls  hypogastriques, 
il  existe  un  troisième  entre-croisement  partiel  périphérique  dans  le  gan¬ 
glion  mésentérique  inférieur  (Langlev  et  Anderson). 


(11  Marris. ton.  Q ua te rl y  Journ.  oj  Physiol.,  1 0 ’ ' •  ’ ,  v°l.  -VN  ,  pp.  81-10:!. 

(2)  Beattie  d  Ixerr.  Brain,  ig3G,  I.  L.IK,  p.  3o>. 

(3)  Stewart.  Americ.  Journ.  oj  l'hysiol.,  1899,  vol.  II,  p.  1S2  cl  1899,  vol.  III,  p.  1. 
( f\ )  Si’Iioei.  cl  I’iiersox.  Pfliigers  Arcliic.,  ig'ô,  vol.  CC.VIII,  pp.  >70-17.1. 
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li)  Voies  extra  médullaires.  —  Par  les  racines  antérieures  de  la  moelle 
lomlto-saerée  (voir  \crfs  du  système  vésico-urétral  )  les  libres  centrifuges 
vésicales  gagnent  les  nerfs  |)el\iens,  hypogastriques  et  honteux  internes, 
ainsi  qu  il  résulte  des  expériences  dans  lesquelles  on  a  pratiqué  soit  leur 
excitation,  soit  leur  section. 

î.  I y x c : i t \ t i o n .  ■ —  ai  \rrjs  pelviens.  —  L’excitation  du  bout  péri¬ 
phérique  d  un  de1  ces  nerfs  sectionné,  ou  des  racines  sacrées  antérieures 
provoque,  chez  tous  les  animaux  sur  lesquels  on  a  expérimenté  (Elliott) 
une  forte  contraction  de  la  vessie,  plus  marquée  du  côté  excité,  et  une 
augmentation  considérable  de  la  pression  înlravésicale.  D’après  Langley 
cl  \nderson,  I  excitation  se  propage  au  côté  opposé  par  conduction  mus¬ 
culaire  directe. 

L’action  inhibitrice  sur  les  sphincters  de  l’excitation  des  nerfs  pel- 
\iens,  admise  par  von  Zeissl  et  par  Elliott,  est  niée  par  Revfisch  et 
d  autres. 

Le  mécanisme  de  1  action  motrice  des  nerfs  pehiens  a  été  précisé 
récemment  par  divers  auteurs. 

Aburel  et  \.  et  l>.  Chauchard  ont  étudié  l’excitabilité  des  libres  cen¬ 
trifuges  du  nerf  pelvien  destinées  à  la  vessie  :  ces  libres  ont  une  chro- 
naxie  d  environ  0,07  u,  identique  à  celle  de  la  paroi  musculaire  vésicale. 

D’autre  part,  Ilenderson  et  Roepke  (  1  q 3 4 )  ont  montré  que,  pendant 
I  excitation  du  parasympathique,  le  perfusât  d  une  vessie  de  chien  con¬ 
tient  de  1  acél  vlcholine.  Le  nerf  érecteur  d  Eckhardt  est  donc  choliner- 
gique  (démonstration  déjà  faite  par  Bacq  pour  les  filets  vaso-dilatateurs 
de  ce  nerf  destinés  au  pénis).  Toutefois,  d’après  Ilenderson  et  Roepke, 
seul  le  tonus  vésical  relèverait  d  un  mécanisme  chohnergique  et  serait 
supprimé  par  1  atropine  ;  le  mécanisme  contractile  serait  d  un  type 
différent. 

b  '  A  erfs  hypogastriques.  —  D  après  Elliott,  1  excitation  des  nerfs 
b\  pogastriques  produit ,  chez  tous  les  mammifères  soumis  à  I  cxpérien.ce, 
la  contraction  du  sphincter  lisse,  et  celle  du  muscle  du  Irigone,  aux¬ 
quelles  peuvent  s  ajouter  d  autres  phénomènes  suivant  trois  types  :  chez 
le  furet  (Ivpe  I)  011  constate  en  môme  temps  une  contraction  de  toute  la 
\essie  ;  chez  h*  chat  (type  II)  c’est  au  contraire  une  inhibition  de  l’or¬ 
gane  ;  chez  le  clncn  (l\  pe  111)  il  n  \  a  ni  1  une,  ni  1  autre. 

Les  observations  cliniques  (‘I  les  recherches  pharmacologiques  tendent 
à  prouver  que  chez  I  homme  les  neris  hypogastriques  11  ont  pas  d  action 
inhibitrice  sur  la  vessie. 

La  rhmnaxie  du  nerf  h\ pogaslrique  moteur  est  trois  fois  plus  elevec 
que  celle  du  lier!  pelvien.  Cette  diflérenee  place  le  premier  dans  le 
groupe  s v  1  n j > :  1 1 1 1  n p  1  < *  alors  que  le  nerf  pelvien  entre  dans  le  groupe  para- 
sv  1 1 1  p  1 1 h  1  (  1 1  : e  (  \burel  et  \.  et  R.  Cl  îauchard)  (1). 


(1  \iu  ni  1  H  \.  cl  B.  ( '.n  u  mi  ou).  C.  I!.  Soc.  Biol.,  nj 3 1 ,  t.  C'A  1 1 ,  p.  io3G. 
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ci  \erfs  honteux.  —  L'excitation  «•lc,clrif| ne  du  boni  périphérique 
des  ncrls  houleux  provoque  la  eonlraclion  du  spliinrlei'  strié  :  contrai¬ 
rement  à  ce  (pii  se  passe  pour  les  nerfs  pelviens  cl  hypogastriques,  le 
curare  supprime  les  effets  de  celle  exeilalion. 

:>.  Section.  —  Les  résultats  des  expériences  dans  les< p iclles  on  a 
sectionné  les  différents  nerfs  qui  se  rendent  à  l'appareil  vésieo-urélral 
peuvent  se  résumer  de  la  manière  suivante  : 

1.  —  Nerfs  pelviens.  —  a)  I  n  seul  nerf  pelvien.  —  La  section  provo¬ 
que  le  relâchement  passager  de  la  moitié  correspondante  de  la  vessie. 

b)  Les  deux  nerfs  pelviens.  —  (  )n  constate  d  abord,  à  la  suite  de  leur 
section,  1  atonie  vésicale  et  un  renlorcement  de  I  occlusion  sphincté¬ 
rienne  :  I  obstacle  au  cathétérisme  est  augmenté  (Lannegrâce)  (2);  il 
y  a  rétention  de  1  urine,  la  vessie  est  surdistendue  et  la  miction  se  fait 
goutte  à  goutte,  par  regorgement.  On  peut  vider  I  organe  par  pression 
extérieure  sur  1  abdomen,  mais  I  évacuation  n  est  jamais  complète, 
(Harrington).  Après  quelques  jours  (2  à  iq  chez  le  chat,  Harrington), 
on  voit  s  améliorer  la  contractilité  de  la  vessie  qui  se  vide  de  temps  en 
temps  d  une  manière  réflexe,  mais  toujours  incomplètement.  L’occlu¬ 
sion  des  sphincters  est  alors  moins  parfaite  que  chez  1  animal  normal  : 
l’obstacle  au  cathétérisme  est  diminué  (Lannegrâce).  Dans  1  inter¬ 
valle  des  mictions  l’animal  est  constamment  mouillé,  et  chacun  de  ses 
mouvements  est  accompagné  de  l’émission  d’une  petite  quantité  d’urine. 
Fontaine  et  Bérard  ont  obtenu  des  résultats  du  même  ordre  par  section 
des  deux  nerfs  pelviens  ;  après  une  paralysie  passagère  de  la  vessie, 
ils  ont  nu  réapparaître  au  bout  de  quelques  semaines  des  mictions 
spontanées.  Langworthv  et  Ilesser  ont  obtenu  le  même  résultat  par  sec¬ 
tion  de  toutes  les  racines  sacrées.  G  est  aussi  à  très  peu  près  ce  que  1  on 
observe  à  la  suite  de  la  section  des  trois  paires  nerveuses  qui  se  rendent 
à  la  vessie  et  à  1  urètre,  ainsi  qu  après  les  sections  ou  les  lésions  médul¬ 
laires  (voir  Centres  médullaires). 

2.  —  Nerfs  hypogastriques.  —  Leur  section  diminue  la  capacité  vési¬ 
cale  par  suppression  des  libres  inhibitrices  du  detrusor  ;  les  mictions 
sont,  par  suite,  un  peu  plus  fréquentes.  La  fermeture  des  sphincters 
n  est  guère  modifiée. 

3.  —  Nerfs  honteux.  —  La  section  de  ces  nerfs  produit  chez  le  chat 
(Harrington)  une  incontinence  tantôt  légère,  tantôt  assez  marquée  (écou¬ 
lement  par  gouttes  à  l’occasion  des  mouvements).  Chez  le  chien  on 
n 'observe  qu’un  léger  relâchement  des  sphincters  (d)enmg).  La  fonc¬ 
tion  du  detrusor  n  est  guère  troublée.  La  sensibilité  de  I  urètre  dispa¬ 
raît,  et  les  animaux  ne  savent  plus  quand  la  miction  est  terminée. 

(1)  Lannegrâce.  C.  /?.  Acad,  des  Sciences,  Paris,  189a,  vol.  (AIV,  pp.  T^O'TO1* 


1  I  O'.i 


Cil.  DUBOIS  ET  G.  BU/. AUD 


Les  deux  nerfs  pelviens  et  les  deux  nerfs  hypogastriques.  —  On  a 
les  mrines  résultats  que  par  la  section  des  deux  nerfs  pelviens  (voir  i,  1>) 
avec  occlusion  sphinctérienne  plus  mauvaise. 

—  Les  deux  nerfs  pelviens  et  les  deux  nerfs  honteux.  —  Memes  résul¬ 
tats  «pie  par  la  section  des  deux  nerfs  pelviens  et  des  deux  nerfs  hypo¬ 
gastriques  (voir  l\  i  avec  une  occlusion  sphinctérienne  plus  mauvaise 
encore  (  Harrington  chez  le  (  liai ,  1  )ennig  chez  le  cluen  ). 

6.  -  Les  deux  nerfs  hypogastriques  et  les  deux  nerfs  honteux.  —  Tandis 
(pie  la  section  séparée  de  chacune  de  ces  deux  paires  nerveuses  n’a, 
chez  le  chien,  ipi  une  action  inhibitrice  nulle  ou  à  peine  marquée  sur 
l'occlusion  sphinctérienne,  leur  section  simultanée  produit  une  incon¬ 
tinence  sévère.  Chez  le  chat  (Harrington)  on  observe  les  mêmes  effets 
«pie  par  la  section  des  deux  nerfs  honteux  (voir  3). 

7.  —  Les  deux  nerfs  hypogastriques  et  un  seul  nerf  pelvien.  —  Ces  sec¬ 
tions  ne  produisent  pas  de  trouble  appréciable  (Lannegrâce). 

8.  —  Les  trois  paires  nerveuses.  —  L  ensemble  de  ces  sections  corres¬ 
pond  à  1  isolement  complet  de  la  xessie  et  de  1  urètre  du  système  nerveux 
central.  O11  en  a  décrit  les  effets  précédemment  (voir  Centres  périphé¬ 
riques). 

il  résulte  de  toutes  ces  expériences  que  les  trois  paires  nerveuses 
(nerfs  pelviens,  hypogastriques  et  honteux)  participent  à  1  évacuation 
comme  à  la  contention  de  I  urine  :  pour  I  évacuation,  les  nerfs  pelviens 
remportent  sur  les  autres,  pour  la  contention  les  trois  paires  nerveuses 
se  compensent  plus  ou  moins  complètement  ;  I  action  des  nerfs  pelviens 
est  indirecte  et  dépend  de  1  état  de  cou t rael  ion  1  contention  moins  bonne  ) 
ou  de  relâchement  (contention  meilleure)  du  detrusor,  celle  des  nerfs 
liv  pogastriques  s’exerce  sur  les  libres  du  sphincter  lisse,  celle  des  nerfs 
honteux  sur  celles  du  sphincter  strié. 

I  oies  centripètes. 

Kxrnx-xn  i>i  i.i.xikes.  —  Les  libres  centripètes  extra-mcdullaires  qui 
conduisent  la  sensibilité  vésicale  et  urélrale  sont  contenues  dans  les 
trois  paires  nerveuses  pelvienne,  hypogastrique  et  honteuse.  Pour  Lan- 
glcx  et  Anderson,  i/io  des  libres  dans  le  nerf  hypogastrique  et  i/3  dans 
le  nerf  pelvien  sont  centripètes. 

Le  rôle  respectif  des  trois  paires  nerveuses  dans  la  transmission  de  la 
sensibilité  vésicale  peut,  à  la  suite  de  travaux  expérimentaux  récents, 
cire  précisé  de  la  laçon  suivante  : 

Les  nerfs  hypogastriques  et  pelviens  interviennent  pour  conduire  les 
sensations  lourmes  par  la  contraction  de  la  vessie,  sa  repletion  ainsi 
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a  chronaxie 
très  <  j  1 1 1 


Ve  le,  l,Jso,I"  (l  "nncr  (expériences  de  Dcnnig  sur  le  el.ien,  observa- 
Jit.i.s  de  Ko(  lier.  Millier,  llea.l  el  Hiddoch  chez  l'homme),  mais  le  rôle 
le  plus  important  apparlienl  aux  nerfs  pelviens  :  quand  ils  sont  seuls 
intacis,  il  est  possible,  en  dislendanl  la  vessie,  de  provoquer  un  violent 
besoin  d  unner.  Par  contre,  l’aneslbésie  épidurale,  qui  équivaut  à  une 
secl.on  physiologique  des  racines  sacrées,  amène  une  insensibilité  totale 
de  la  vessie  a  la  distension. 

De  plus  l’élude  osrillographiquc  des  inlhix  centripètes  provenant  de 
la  vessie  montre  que  les  nerfs  pelviens  enregistrent  plus  fidèlement  les 
variations  de  la  pression  inlravésicalc  que  les  nerfs  hypogastriques 
(expériences  de  I  alaat  chez  le  chien). 

pliant  aux  nerfs  hypogasl riques,  ils  semblent  transmettre  plus  par- 
I ic 1 1 1 ici einen I  lt* s  impressions  douloureuses. 

L’excitation  du  bout  central  du  nerf  hypogastrique  provoque  des  dou¬ 
leurs  (Langley),  des  variations  tensionnelles  dans  la  circulation  géné 
raie  (  Penche  cl  Slricker),  une  contraction  réllexe  de  la  vessie  (Ahurel 
el  \.  el  H.  Chauchard).  Ces  derniers  auteurs  oui  mesuré 
de  ces  voies  centripètes  du  nerf  hypogastrique.  Pour  I 
entrent  en  jeu  dans  le  réllexe  moteur  de  la  vessie,  ils  ont  trouvé  une 
chronaxie  de  •>  millièmes  de  seconde,  chronaxie  généralement  trouvée 
pour  les  nerfs  du  système  sympathique.  Leur  temps  de  somrnalion  est 
de  .1  secondes,  égal  à  celui  des  libres  centrifuges  du  même  nerf,  très 
iniciieui  a  celui  de  ses  libres  centripètes  qui  entrent  en  jeu  dans  le 
réflexe  vaso-moteur  et  qui  est  de  8  secondes. 

lalaal  a  également  étudié  chez  le  chien  le  réllexe  vaso-moteur,  qu'il 
a  provoqué,  non  plus  par  excitation  du  nerf  hypogastrique,  mais  par 
iorte  distension  vésicale.  Il  a  vu  que  la  section  des  nerfs  pelviens  était 
sans  ellet  sur  la  production  de  ce  réflexe  tandis  qu’il  est  généralement 
ahoh  après  section  des  nerfs  hypogastriques;  dans  les  cas  où  il  est 
seulement  atténué,  1  ablation  du  ganglion  mésentérique  inférieur  le 
but  alors  disparaître  totalement.  Il  en  conclut  que  les  nerfs  hypogas¬ 
triques  ont  pour  fonction  principale  de  conduire  les  impressions  dou¬ 
loureuses  au  système  nerveux  central. 

Au  point  de  vue  topographique,  Frohlich  et  Meyer  admettent  que  le 
nerl  hypogastrique  transmet  surtout  les  impressions  sensibles  provenant 
île  la  région  sphinctérienne.  Ginestie  é i ç> 3 7 ^  (1),  élève  de  Jeanbrau  et 
de  Delmas,  considère  que  la  sensibilité1  vésicale  est  assurée  par  deux 
\oies  :  la  voie  principale  des  nerfs  érecleurs  et  une  voie  accessoire,  celle 
du  nerf  hypogastrique,  par  laquelle  seraient  drainées  seulement  les 
excitations  sensibles  provenant  du  péritoine  vésical  (el  peut-être  celles 
de  la  région  du  col). 

Duanl  aux  nerfs  honteux,  ils  réalisent  I  innervation  sensible  de  l  urè- 
lie  postérieur,  soit  pendant  sa  distension,  soit  pendant  le  passage  de 
1  urine. 


(O  tu-VESTiE.  Téinncrvalion  de  la  vessie.  Systématisation.  Déductions  cliniques  et 
chirurgicales.  Thèse  Montpellier,  1  <>.‘î 7 . 
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\  oies  i n tu  \m i  Di  llaires.  —  Les  libres  coud ucl rires  de  la  sensibilité 
vésicale  et  un  i  raie  gagnent  la  moelle  uniquement  par  les  racines  pos¬ 
térieures.  <  >n  admet  généralement,  d’après  certaines  observations  faites 
sur  des  malades  atteints  d'affections  médullaires  (tabès,  syringomyéliej 
que  ces  libres  suivent,  dans  la  moelle,  la  voie  des  cordons  latéraux,  dans 
Ici.  'aclus  spmotbalanncus.  t  hi  ignore  si  elles  sont  entre-croisées  on  non. 


Miction  réjlexe. 

Les  centres  et  les  voies  centrifuges  et  centripètes  que  I  on  vient  de 
décrire  permettent  la  «  miction  automatique  »  et  la  miction  réflexe.  On 
a  \n  que  les  centres  périphériques,  avec  ou  sans  les  centres  médullaires, 
suffisent  pour  la  première,  chez  les  animaux  dont  la  vessie  a  été  séparée 
expérimentalement  du  système  nerveux  central  par  la  section  des  trois 
paires  nerveuses  qui  se  rendent  à  la  vessie  et  à  l’urètre,  et  chez  les 
sujets  chez  lesquels  il  existe  une  section  totale  ou  des  lésions  graves  de 
la  moelle.  L  évacuation  est  toujours  incomplète.  Pour  la  miction  réflexe, 
telle  qu  elle  se  fait  dans  les  conditions  normales  chez  1  enfant  et  même 
chez  1  adulte,  a\ec  évacuation  complète,  1  intégrité  des  centres  sous- 
corticaux,  en  particulier  des  centres  mésencéphaliques  (  Barrington),  est 
indispensable. 

Le  mécanisme  de  la  miction  réflexe  nécessite,  d  après  les  données 
classiques,  la  mise  en  jeu  de  deux  réflexes  dont  les  centres  siégeraient 
dans  la  région  lombo-sacrée  de  la  moelle  : 

I  n  réflexe  de  contraction  de  la  vessie  par  distension  de  l’organe  ; 

I  n  réflexe  d'inhibition  du  sphincter  externe  strié,  dû  à  l  irritation  de 
la  muqueuse  urélrale  par  les  quelques  gouttes  d  urine  qui  pénètrent 
dans  I  urètre  prostatique,  sous  la  poussée  de  la  contraction  vésicale. 

Barrington,  dans  des  expériences  récentes  (1921)  a  montré  que  ce 
mécanisme  est  beaucoup  plus  complexe  :  chez  des  chiens  décérébrés.  il 
sectionne  I  urètre  piste  au-dessous  de  la  vessie,  et  il  introduit  dans  cha¬ 
cun  des  segments  urélral  et  vésical  un  tube  de  verre  relié  à  un  mano¬ 
mètre,  de  manière  à  pouvoir  mesurer  en  même  temps  la  pression  dans 
l'urètre  et  dans  la  vessie.  Il  pratique  ensuite  suivant  les  combinaisons 
les  plus  variées,  la  section  des  diverses  paires  nerveuses  qui  se  rendent 
à  I  appareil  vésico-urétral,  (I  cherche  à  provoquer  la  miction  réflexe  par 
l'excitant  normal,  le  remplissage  de  la  vessie.  Ses  conclusions  sont  les 
suivantes  :  cinq  réflexes  interviennent  dans  lacté  de  la  miction,  trois 
pour  produire  la  contraction  vésicale,  deux  pour  inhiber  I  urètre.  Ce 
sont  : 

Premier  réjlexe.  —  Bélloxe  de  contraction  par  distension  de  la  vessie 
(voies  centripète  ('I  centrifuge  :  nerf  pelvien). 

I h’iixicme  réjlexe.  —  Béllexe  de  contraction  dû  au  passage  de  1  urine 
à  travers  I  urètre  (voie  centripète  :  nerl  honteux  ;  voie  centrifuge  :  lier! 
pelv  ien). 
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Troisième  rfllere  —  Ihllcxe  do  conlradion  dû  à  la  distension  de 
I  mvlre  posleneur  (voies  cenlripète  et  centrifuge  :  nerf  hypogastrique). 

Quatrième  rcllcc.  -  Itciloxc  de  relâchement  de  I  n, vire  ,lù  au  pas- 

fa-1;  ,lc  . . .  "  "avel's  1  "'-‘l'-e  (voies  centripète  et  centrifuge  :  nerfs 

honteux).  ~ 

Cinquième  rf/h-xe.  -  Itollexe  do  «lâche . .  de  l'urètre  dû  à  la  con- 

honîêu")Vl'81C  *  >0'°  Ce,"n|M',e  :  Pelvien  ^  'oie  centrifuge  :  nerf 

La  miction  réflexe  résulte  de  l'association  do  ces  divers  réflexes  nui 
se  suivent  automatiquement  de  la  manière  suivante  :  le  remplissage  de 
la  vessie  produit  des  contractions  (réflexe  i)  qui  déclenchent  unVelà- 
«■bernent  de  1  uretre  (reflcxe  •>).  L  urine  pénètre  dans  l’urètre  et  en  pas¬ 
sant  a  travers  le  canal,  le  relâche  encore  plus  (réflexe  4)  tout’ en  pro¬ 
voquant  des  contractions  vésicales  qui  persistent  pendant  toute  la  durée 
de  la  miction  (réflexe  a).  L  utilité  du  troisième  réflexe  reste  inexpliquée 

Harrington  a  montré  de  plus  qu’après  section  de  la  moelle  les  troi- 
sieme,  quatrième  et  cinquième  réflexes  sont  conservés,  tandis  que  le 
premier  et  le  deuxième  sont  abolis.  C’est  par  là  qu’il  explique  la  miction 
incomplète  et  le  résidu  vésical  après  section  de  la  moelle. 

Le.s  icflexes  vésicaux  (contraction  el  miction  réflexes)  ne  sont  pas 
seulement  provoqués  par  la  mise  en  jeu  de  la  sensibilité  vésicale,  en 
particulier  par  1  excitant  physiologique,  la  distension  de  l’organe,  mais 
encore  par  les  excitations  de  tous  les  nerfs  sensibles  (les  pneumogas¬ 
triques  feraient  exception  —  \awrocky  et  Skabitchewsky  (i)  contraire¬ 
ment  ü  Mosso  et  Pellacani).  La  distension  de  l’intestin  provoque,  par 
exemple,  des  réactions  vésicales  tantôt  dans  le  sens  de  l’inhibition,  tan¬ 
tôt  dans  le  sens  du  renforcement  des  contractions  (Morin)  (iq3/,).  L’exci¬ 
tation  des  nerfs  sensoriels  et  même  les  excitations  d’origine  cérébrale 
comme  le  travail  mental,  certaines  émotions  (la  peur),  l’idée  de  mic- 
lion,  la  \ue  d  un  urinoir,  la  perception  du  bruit  d’un  robinet  qui  coule, 
déterminent  aussi  des  réflexes  qui,  dans  ces  derniers  cas,  sont  dans  une 
certaine  mesure  des  réflexes  conditionnels.  La  vessie  réagit  à  ces  diver¬ 
ses  excitations  avec  une  très  grande  facilité  :  «  elle  est  un  eslhésiomètre 
plus  sûr  que  la  pression  sanguine,  et  pas  inférieur  à  l’iris  même  »  (Mosso 
et  Pellacani). 


Centres  cor  tir  aux.  — 


Contrôle  volontaire  exercé  sur  l'appareil 
vésico-urétral. 


Centres  moteurs.  —  L  excitation,  chez  le  chien,  le  lapin,  le  singe, 

•  lu  gyrus  sigmoïde  (droit  ou  gauche),  en  avant  cl  en  arrière  du  sillon 

•  Minai  au  voisinage  de  la  ligne  médiane,  provoque  des  contractions  du 


(i)  \aw  kocky  et  Skabitschkw sky.  P flii /je rs  Arcli.  /.  d.  ge.s.  Physiol.,  1.891,  vol.  \UX, 
|»p.  1 4 1  - 1 58. 
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delrusor  ; i \ ( *« ■  évacuation  plus  ou  moins  complète  du  réservoir  urinaire 
(  I io<  beloiilame  (  i  i,  François  brank,  Lcrlilcrevv  cl  M islavvsky  (a),  Sher- 
rmgton)  ;  la  même  excitation  agit  egalement  sur  les  sphincters  pour 
produire  soil  la  conl racl ion  de  I  urètre  (  François-Frank,  Meyer),  soit 
son  relàchemenl  (  François-Frank,  Keimers).  I^\ isle-l -il  dans  !  écorce 
cérébrale  un  vérilahle  cenlre  pour  l<*  delrusor  d  une  part,  pour  les 
sphincters  d  autre  part  1  V\  i  s  Le  - 1  -il  un  centre  commun  dont  l’excitation 
aurai!  à  la  lois  pour  conséquences  la  contraction  de  I  un  et  I  inhibition 
des  aulres  L  excitalion  cérébrale  n  agirait-elle  pas  simplement  sur  les 
ccnlres  sou s-rorl ica u \  ou  médullaires  pour  provoquer  des  réflexes  vési¬ 
caux  cl  urélraux?  \ 1 1 1 a n I  de  ipieslions  «pu  ne  sent  pas  résolues.  Il  est 
probable  cependant  «pie  I  écorce  cérébrale  exerce  un  double  rôle,  comme 
cenlre  cl  comme  origine  de  réflexes. 

Les  lésions  de  la  région  motrice  du  cerveau  peinent  également,  «  liez 
1  bouline,  donner  beu  à  des  troubles  vésicaux  (nombreuses  observations 
sur  des  blessés  de  guerre)  ;  une  lésion  unilatérale  suffit  à  It-s  provoquer, 
mais  ils  disparaissent  rapidement,  la  suppléance  se  faisant  par  I  hémi¬ 
sphère  du  coté  oppose.  Les  troubles  persistent  d  une  manière  durable, 
quand  les  lésions  sont  bilatérales.  I)  après  certains  auteurs  |(!zylharz 
et  Marburg,  Pfeil’er  (d) I,  il  existerait  un  cenlre  vésical  au  voisinage  du 
centre  pour  les  mouvements  de  la  hanche;  suivant  d  autres  [Foer- 
ster  (d),  Moisi  (5)1  il  \  en  aurait  un  second  dans  le  lobule  paracentral, 
xoisiii  du  centre  pour  les  mouvements  du  pied,  mais  leur  action  respec¬ 
tive  sur  le  delrusor  ou  sur  les  sphincters  n  est  pas  encore  nettement 
élucidée. 

D'après  Langworlhy  et  llesser  (iq.'jb),  1  extirpation  de  la  région 
motrice  de  l’écorce  cérébrale  d  un  coté  amène  une  diminution  de  la  eapa 
cité  vésicale;  une  nouvelle  diminution  se  produit  après  I  ablation  du 
cortex  moteur  de  l’autre  côté.  Si  I  on  pratique  ensuite  la  décérébration, 
le  volume  vésical  ne  varie  plus.  La  vessie  perdrait  jusqu  à  un  certain 
point  son  pouvoir  de  s  accommoder  à  son  contenu. 

Malgré  leur  imprécision,  ces  résultats  expérimentaux  et  ces  observa¬ 
tions  cliniques  plaident  en  faveur  de  l’existence  de  centres  corticaux 
pour  la  vessie  reliés  aux  centres  sous  corticaux  et  médullaires,  et  asso¬ 
ciés  avec  eux  dans  leur  lonel lonnemenl .  (le  sont  ces  centres  corticaux 
«pu  permettent  le  contrôle  volontaire  des  fonctions  de  1  appareil  vésico- 
urélral  :  la  mise  en  tram  de  la  miction,  son  interruption  brusque  quand 
elle  est  en  cours,  et  au  besoin  la  contention  de  I  urine  dans  la  vessie  par 
la  contraction  du  sphincter  sln<"'.  Ouanl  au  rôle  de  I  écorce  cérébrale 
comme  origine  de  réllexes  vésicaux,  il  n  est  pas  douteux,  ainsi  qu  on 
la  v  u  précédemment. 

(1)  Boem  iom-aim:.  Archiv.  de  Physiol.  norin.  cl  palli.,  i S 7 Ci ,  :>n  scric,  t.  lit,  p.  i/io. 

(2)  liicinniKW  cl  Mislavvsky.  Ne  tir.  Zentralblatt,  1888,  Bd.  VII,  pp.  5o5-5o«j. 

(.V)  l’i  lai'EB.  Zeilschr.  f.  d.  gcs.  ncurol.  u.  Psychiatrie,  1919,  Bd.  XLVI,  p.  173. 

(/|)  l'ninsii  n.  Allcj.  Zeitschrift  /.  Psychiatrie,  1  < >  1 S ,  Bd.  LXX1V,  p.  5Sa. 

(3)  Kleisi.  Allij.  Zeitschrift  f.  Psychiatrie ,  1918,  Bd.  LXXIV,  p.  5/|3. 
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Centres  sensitifs.  Ja\s  li  sions  corl  1  < •  ;  1  les  ne  causent  guère  de  trou 


•les  de  la  sens.bd.le  vésicale,  de  sorte  . .  l'on  ne  sait  ,.as  où  localiser 

I  aire  corticale  necessaire  à  la  perce, )lion  du  besoin  d’uriner.  Adler  croit 
pouvoir  situer  le  centre  pour  relie  sensation  an  niveau  .In  gyrns  forni- 
ealns,  mais  son  opinion  repose  sur  .les  bases  insuffisantes. 


I  oies  inlnicérél) raies. 

Voies  centrifuges.  -  Cbe/.  les  animaux,  ces  Noies  passent  par  la 
.•apside  interne  avec  relais  dans  le  thalamus  suivant  les  uns  (Becliterew 
cl  Mislawsk)  ),  sans  relais  s.maiil  les  autres.  L'excitation  électrique  de 
la  capsule  interne  provoque,  en  effet,  des  contractions  vésicales  (Bech- 
lerew  et  Mislawsky). 

Il  doit  en  être  de  même  cl, e/  riiomme  :  les  lésions  de  la  capsule 
interne  produisent  des  troubles  vésicaux  (rétention  d’urine,  puis  éva- 
cialions  auloinati.pies  ou  difficulté  de  la  miction  volontaire,  qui  reste 
possible)  ;  res  troubles  disparaissent  rapidement  parce  .pie  l’hémisphère 
nilacl  su I lit  a  la  fonction.  De  la  capsule  interne,  les  libres  centrifuges 
gagnent  ensuite  les  pédoncules  cérébraux. 

>.  Voies  centripètes.  _  (  ),,  ne  connaît  de  leur  trajet  qu’un  point  très 
limite  dans  le  mésenréphale  (entre  l'aqueduc  de  Svlvius  et  la  racine 
mescneephahque  «lu  trijumeau),  dont  la  destruction  bilatérale  supprime 
definitivement  la  sensation  du  besoin  d'uriner  (Barrington). 


PHARMACOLOGIE  DE  LA  VESSIE 


I  hi  ne  p. n  iera  ici  que  des  substances  dont  I  élude  présente  quelque 
interet  au  point  de  vue  de  l'innervation  de  l’appareil  vésico-urétral. 

1  une  manière  générale  les  poisons  qui  agissent  sur  le  système  svm- 
patliiquo,  comme  l’adrénaline,  exercent  sur  la  vessie  la  même  influence 
que  le  nerf  hypogastrique,  et  ceux  qui  inlluent  sur  le  parasympathique 
comme  P1[*»'ai’pine  et  la  physosligmine,  ont  sur  la  vessie  une  action 
comparable  à  celle  du  nerf  pelvien.  Les  résultats  observés  présentent 
cependant  quelques  variations  sui\anl  l’espèce  animale,  et  suivant  les 
doses  de  poison  employées. 

Boeminghaus(  i)  en' 1  (p>d  a,  le  premier,  étudié  par  la  méthode  phar¬ 
macologique  la  répartition  des  libres  sympathiques  cl  parasympathiques 
dans  la  musculature  vésico  urélrale,  découpée  en  petites  bandes  prises 
en  diverses  régions  de  celle  musculature.  Il  a  vu  que  les  trois  quarts 
supérieurs  du  detrusor  se  contractent  sous  l’action  de  la  pilocarpine, 
cl  non  de  I  adrénaline  :  ils  reçoivent  donc  exclusivement  des  fibres  para- 

(1)  Hokminci.vus.  Zeitsch.  /.  d.  tjes.  cap.  Med.,  igiùt,  Hd.  XXXIII,  378. 
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s\  1 1 1  pii 1 1 1 1« 1 1 ii's .  (lest  I  inverse  pour  le  sphincter  ii^-se  el  le  Irigone  nui 
sont  |>;ir  conséquent  innervés  par  < libres  sy  1  npa tl  1 1« | lies .  Le  < 1 1  ia rl 
intérieur  du  corps  vésical  réagit  aux  deux  substances;  il  a  donc  une 
innervation  mixte.  Yoiing  el  Maelil,  par  la  mènie  méthode,  ont  con¬ 
firmé  les  résultats  de  Boemmghaiis  ipu  s  accordent  d'autre  part  avec 
les  recherches  de  Kagge,  de  Wcsson  cl  d  antres,  d  après  le.s< p  1  elles  la 
partie  supérieure  el  la  partie  inférieure  de  la  vessie  ont  une  origine 
embryologique  d  1 1 férei  1 1 e . 

Boemmghaus  11  ayant  pas,  dans  ses  recherches,  observé  d  action  inhi¬ 
bitrice  sur  les  muscles  (detrusor  el  sphincter)  en  a  conclu  qu  il  11  existe 
pas  de  nerfs  directement  inhibiteurs  pour  l’appareil  vésico-urétral,  et 
ipie  I  mhihilion  de  ces  muscles  se  ferait  par  des  réilexes  périphériques, 
mais  Ikoma,  par  la  meme  méthode  que  la  sienne,  a  vu  se  produire 
I  1  n 1 1 1  h  1 1 1  < > n  du  detrusor  par  I  adrénaline,  de  sorte  que  l’opinion  de 
Roemmghaus  paraît  peu  vraisemblable. 

L  atropine  inhibe  le  detrusor  chez  le  (  liai  :  son  action  est  donc,  sur 
la  vessie  comme  sur  d  autres  organes  (cœur,  glandes),  antagoniste  de 
celle  de  la  pilocarpme  cl  de  la  plix sosl ignune.  Le  curare  paraisse,  chez 
le  chat,  le  sphincter  strie,  tandis  que  le  detrusor  continue  à  se  contrac¬ 
ter  normalement  (Harrington).  Langlcv  cl  \nderson  (i)  ont  utilisé  la 
nicotine  pour  établir  les  relais  ganglionnaires  sur  le  trajet  des  libres  qui 
se  rendent  à  I  appareil  vésiro-iirélral. 

ABSORPTION  PAR  LA  VESSIE 

La  question  de  I  absorption  par  la  \essie  a  été  étudiée  par  un  grand 
nombre  d  expérimentateurs  :  les  uns  (kiiss,  (iuvon.  Polisson  et  Sega- 
las,  etc.),  sont  da\is  que  la  paroi  vésicale  est  absolument  imperméa¬ 
ble  aux  substances  < p  1 1  sont  contenues  dans  le  réservoir,  les  autres 
(Ségalas  père  et  lils,  kaupp,  Paul  Perl,  Ih  ovv  n-Séqiiard ,  \slulown  el 
d’autres)  admettent,  au  contraire,  tpie  celle  paroi  possède  un  certain 
| >o  11  voir  d  absorption . 

Ouand  la  iniKpieuse  est  lésée,  le  passage  des  substances  introduites 
dans  la  vessie,  après  ligature  des  uretères  cl  de  I  urètre,  n  est  pas  dou¬ 
teux.  Ouand  elle  est  normale,  1  absorption  c>l  encore  possible,  mais 
elle  est  lou|ours  très  lente  ;  la  démonstration  en  a  été  laite  pour  nombre 
de  corps  :  urée  (Ashdown),  eau,  glucose  ((îerola),  alcaloïdes  (^égalas), 
kkI ure  de  potassium  (l)emarqiiav),  cocaïne  cl  alypine  (Mac  ht),  alcool 
(  \  r.llz,  Haudrexel  et  Dietrich).  Nicloux  et  son  (‘lève  Victoire  Nowieka  (m) 
ont  repris  récemment  (iqi3)  1  étude  de  la  perméabilité  cl  du  pouvoir 
absorbant  de  la  vessie  en  emplovanl  I  alcool  ;  ils  ont  tiré  de  leurs  expé¬ 
riences,  nombreuses  et  variées,  les  conclusions  suivantes  : 

1  I  w.i  1  o  cl  \\im:usun.  Jourïi.  ol  Phyxiol.,  1890,  vol.  XVIII,  p.  71- 
(o  .Nicloux  cl  Novvicka.  Journ.  de  Physiol.  et  de  Pathol,  gén.,  igi3,  vol.  XV,  p.  acjG. 


VESSIE  ET  l']l ETRE 


1109 


«  La  vessie  est  perméable  pour  l'alcool  :  l'épithélium  vésical  se  laisse 
traverser  dans  les  deux  sens,  le  passage  peut  se  l'aire  de  l'urine  dans  le 
sang  et  du  sang  vers  l'urine,  il  dépend  de  la  différence  de  concentration. 

«  Celle  perméabilité  es|  rerlainemen!  de  même  ordre  pour  d’aulres 
substances,  comme  le  montrent  les  expériences  d'un  grand  nombre 
d  expérimentateurs,  mais  1res  vraisemblablement  celle  propriété  n'est 
pas  générale.  » 

On  a  objecté  aux  expériences  <pii  démontrent  la  perméabilité  vésicale, 
tpie  les  substances  introduites  dans  la  vessie  restent  pendant  ipiel.pie 
temps  en  contact  avec  la  mmpieuse  urélrale  dont  la  capacité  d'absorption 
est  très  grande  (Alling,  Polisson  et  Sigalas).  \ieloux  et  Novvieka  ont 
réfuté  cette  objection  :  «  Il  n’v  a  pas  lieu,  disent-ils,  de  faire  jouer  à 
I  urètre  seul  un  pouvoir  absorbant,  nos  expériences  démontrent,  en 
ellel.  que  la  vessie  est  perméable  et  jouit  d  un  pouvoir  d’absorption  con¬ 
sidérable.  )) 


PII  Y  SI  O-PA  T/10I.0GIE  DE  V  APPAREIL  VÉSICO-URÉTRAT 

L’appareil  vésieo-uréiral  peut  être  atteint  de  troubles  dont  les  plus 
importants  sont  I  incontinence  et  la  rétention  d'urine.  Ces  troubles  sont 
d  origine  mécanique  par  lésions  locales  de  la  vessie  et  de  l'urètre,  ou 
d  origine  nerveuse,  par  lésions  du  sxslème  nerveux  central  ou  périphé¬ 
rique,  ou  purement  lonclionnels.  (.es  derniers  sont  ceux  cbez  lesquels 
on  ne  trouve  aucune  lésion  locale  ou  nerveuse. 

Troubles  d'origine  mécanique.  Les  incontinences  mécaniques  sont 
généralement  le  résultat  de  malformations  congénitales  ou  de  trauma¬ 
tismes  (accidentels  ou  opératoires)  qui  intéressent  les  sphincters  :  il  x  a 
absence  ou  suppression  des  moyens  de  contention  de  I  urine. 

Les  retentions  mécaniques  se  rencontrent  dans  les  rétrécissements, 
les  calculs  et  la  compression  de  I  urètre,  dans  I  adénome,  le  cancer  et 
les  abcès  de  la  prostate.  Il  s  \  ajoute  Iréqiiemmenl  un  élément  nerveux, 
f1'1  particulier  dans  I  hypertrophie  prostatique  (inhibition  réflexe  du 
detrusor,  ou  mieux,  dans  la  rétention  incomplète  e!  chez  le  prostatique 
((  sans  prostate  »  suppression  du  deuxième  réflexe  de  Harrington,  par 
troubles  de  la  sensibilité  de  la  muqueuse'  urélrale,  fi.  Lemoine).  On  a 
parle  aussi,  pour  expliquer  le  <c  prostatisme  »,  d  un  facteur  Immoral 
(  voir  Pr< istate  ). 

Troubles  d'origine  nerveuse.  (  tu  les  a  décrits  en  étudiant  l'in- 
lluenee  du  système  nerveux  sur  I  appareil  vésico  métrai  ;  on  peut  les 
résumer  de  la  manière  suivante  :  Toutes  les  lésions,  consécutives  à  un 
traumatisme  <>u  à  une  infection,  qui  louchent  à  l'innervation  de  l'appareil 
vesico-urétral ,  que  ce  soit  au  niveau  de  l'écorce  cérébrale,  des  régions 
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sous-rorl  icales,  de  la  moelle  on  des  nerls  périphériques  pelviens,  ont 
pour  eonséqnenee  d  ahord  une  paralysie  du  delrnsor  et  un  renforce¬ 
ment  de  I  occlusion  splnnclérienne  :  d  où  rétention  d’urine,  surdisten¬ 
sion  de  la  vessie  et  miction  par  regorgement.  Quand  les  lésions  sont 
unilatérales,  ou  peu  importantes,  les  fonctions  vésicales  se  rétablissent 
peu  à  peu.  Au  stade  de  rétention  fait  suite,  après  un  temps  variable, 
un  stade  de  «  miction  automatique  »  ou  mieux  de  ((  miction  réllexe 
périodique  »  avec  fréquence  des  mictions  par  suite  de  Ihyperexcitabi- 
lilé  du  delrnsor;  dans  les  lésions  corticales  1  évacuation  de  la  vessie 
est  en  principe  (c’est  le  cas  chez  les  animaux)  complète  comme  chez 
le  jeune  enfant  ;  si  les  lésions  sont  médullaires  ou  périphériques,  elle  est 
incomplète.  Suivant  le  siège  de  la  lésion,  la  sensibilité  vésicale  est  ou 
non  conservée,  sans  «pi  il  x  ail  de  modification  dans  les  caractères  de  la 
miction. 

Troubles  fonctionnels.  Les  troubles  fonctionnels  (  incontinence,  y 
compris  I  incontinence  essentielle,  pollakiurie,  spasmes  de  1  urètre, 
bégaiement  urinaire,  rétention  )  sont  en  général  des  réflexes  vésieo-u ré¬ 
ira  u\  —  moteurs  ou  inhibiteurs  —  exagérés,  qui  se  produisent  le  plus 
souvent  chez  des  sujets  prédisposés  (psychopathie,  déficience  intellec¬ 
tuelle).  Lare  réflexe  est  intact  et  fonctionne  normalement  :  ce  (pu  est 
anormal  c'est  d’une  part  l'excitation  qui  provoque  le  réflexe  ;  c’est  d’au¬ 
tre  part  et  surtout  le  déséquilibre  du  contrôle  cérébral.  Les  excitations 
qui  donnent  naissance  à  ces  troubles  fonctionnels  proviennent  de  sources 
diverses  :  de  I  appareil  \ ésico-urél ral ,  des  régions  \oismes  en  particu¬ 
lier  de  la  zone  génitale,  de  régions  plus  éloignées,  et  enfin  du  cerveau 
lui-mème  :  on  en  trouvera  de  nombreux  exemples  dans  les  traités 
d  I  rologie  et  de  INeuroIogie. 
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La  prostate,  r  iiez  1  homme  adulte,  a  la  forme  et  le  volume  d'une  châ¬ 
taigne.  Elle  est  traversée  par  la  première  partie  de  l’urètre  (urètre  pros¬ 
tatique)  qui  la  divise  en  deux  portions  très  inégales,  l  une  pré  urétrale, 
I  autre,  la  plus  importante,  post-urélrale.  (lotte  dernière  es!  également 
traversée  par  les  canaux  déférents  qui  vont  s’aboucher  dans  l’urètre  pos¬ 
térieur  de  chaque  coté  du  verumontanum . 

Les  rapports  intérieurs  de  la  prostate  sont  d  ailleurs  variables  suivant 
1  espèce  animale,  et  on  na  guère  jusqu  ici  retrouvé  celle  disposition 
que  chez  le  chien,  dont  la  prostate  est  semblable  à  celle  de  I  homme. 

La  partie  pre-urelrale  de  la  prostate  est  presque  exclusivement  formée 
d  cléments  musculaires  ;  la  parla*  post-urélrale  (les  ,»/(>  du  \obune  total  > 
contient  du  tissu  glandulaire,  comprenant  do  à  no  lobules  constitués 
par  des  acini  auxquels  tonl  suite  les  canaux  excréteurs,  au  nombre  de 
in  à  n:>,  qui  s  ouvrent,  eux  aussi,  dans  I  urètre  prostatique,  dans  les 
rigoles  du  verumontanum.  Il  exisle  également,  à  côté  du  I issu  glandu¬ 
laire,  de  nombreuses  libres  musculaires  lisses  disposées  dans  le  sens 
longitudinal  au  niveau  des  lobes  excréteurs,  dans  le  sens  circulaire  au 
niveau  des  alvéoles  (  Riidmger,  (■nflilbs,  Liisena). 

Les  glandes  prostatiques  de  I  homme  apparaissent  au  commencement 
du  troisième  mois,  sous  I  aspect  de  bourgeons  pleins  nés  du  revêtement 
endodermique  du  sinus  iiro-gémlal.  (liiez  la  femme,  le  développement 
des  glandes  1 1 ré I raies  reproduit  celui  des  glandes  prostatiques  de 
I  boni  me  ;  elles  évoluent  toutefois  plus  lentement  cl  n  atteignent  jamais 
1  importance  de  celles-ci  ;  glandes  prostatiques  rudimentaires,  elles 
peinent,  comme  chez  I  homme,  produire  des  concrétions  azotées. 

(v)uoi  q 1 1  il  en  soit,  chez  le  betus  mâle  du  quatrième  mois,  la  prostate 
est  représentée  par  quatre  bourgeons  pleins,  implantés  sur  I  épithélium 
urelral  ;  puis  ces  bourgeons  se  multiplient,  s  accroissent ,  se  creusent 
au  cinquième  mois,  se  groupent  en  deux  amas,  un  droit  el  un  gauche. 
Dans  le  même  temps,  les  parois  de  I  uivlre  s  épaississent ,  acquièrent 
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du  I issu  musculaire  lisse  et  forment  un  bourrelet  annulaire,  dans  la 
masse  duquel  sont  engagées  les  portions  glandulaires  formées. 

Quant  à  lutricule  prostatique  qui,  chez  l'adulte,  s’ouvre  dans  le  veru- 
montanmn,  entre  les  deux  canaux  éjaculateurs,  c’est  un  organe  rudi¬ 
mentaire  exclusivement  formé  par  l’extrémité  caudale  non  oblitérée  des 
deux  canaux  de  Millier  :  la  résorption  de  la  cloison  qui  les  sépare  pro¬ 
duit  1  apparition  d  un  petit  tube  impair,  situé  contre  la  prostate.  Peu 
apparent  chez  1  homme,  cet  organe  prend  mi  volume  considérable  chez 
les  carnassiers,  les  ruminants  et  se  divise,  comme  chez  la  femelle,  en 
deux  portions  :  vaginale  et  utérine.  Il  correspond,  chez  l’homme,  au 
vagin. 

Pour  Perna  (iqa/j  et  iqa5),  ce  serait  aux  dépens  de  la  paroi  dorsale 
du  sinus  uro-génital,  après  l’atrophie  de  l’extrémité  caudale  des  con¬ 
duits  de  Millier,  que  naîtrait  lutricule  prostatique  :  de  nombreuses 
glandes  prostatiques  prendraient  origine  du  revêtement  du  sinus  uro¬ 
génital  pour  constituer  le  lobe  moyen,  considéré  souvent  comme  une 
formation  inconstante  et  variable,  et  qui,  pour  Perna,  représenterait 
le  lobe  glandulaire  utriculaire  de  la  prostate. 

La  prostate  est  surtout  connue,  du  point  de  \  ne  physiologique,  connue 
glande  exocrine.  On  lui  a  également  attribué  une  fonction  endocrine, 
dont  l’existence  reste  très  hypothétique. 

Le  produit  de  la  sécrétion  est  un  liquide  peu  épais,  lactescent,  légère¬ 
ment  alcalin  sur  le  vivant  (Posner)  acide  sur  le  cadavre  (Poehl),  qui  con¬ 
tient  des  sels  minéraux  (chlorures,  surtout  NaCl,  sulfates  Ga  et  Mg, 
phosphates  Na,  Ca  et  Mg)  de  l’albumine  mais  pas  de  mucine,  des  glo¬ 
bules  de  lécithine,  qui  donnent  au  liquide  son  aspect  laiteux,  des  cor¬ 
puscules  particuliers,  incolores  ou  brunâtres,  qui  présentent  la  réaction 
des  corps  amyloïdes,  des  éléments  figurés  (cellules  épithéliales,  leuco¬ 
cytes,  hématies).  Il  renferme  aussi  le  sel  phosphorique  d  une  base  (base 
de  Sehreiner)  analogue  à  la  spermine,  qui  entre  dans  la  constitution 
des  cristaux  de  Bottcher,  signalés  par  cel  auteur  dans  le  sperme  dessé¬ 
ché.  C  est  cette  base  de  Scbreiner  qui  donnerait  au  sperme  son  odeur 
particulière.  On  trouve  encore  dans  le  liquide  prostatique  des  rongeurs 
un  ferment,  la  vésiculase  (Camus  et  Gley)  qui  a  pour  propriété  de  pro¬ 
voquer  la  coagulation  de  la  sécrétion  des  vésicules  séminales  ;  c  est  grâce 
à  cette  coagulation  que  se  forme,  à  la  fin  de  la  copulation,  le  bouchon 
vaginal,  constaté  depuis  longtemps  par  les  zoologistes,  qui  sert  à  rete¬ 
nir  les  spermatozoïdes  à  l’intérieur  des  voies  génitales  femelles. 

La  prostate  humaine  sécrète  une  phosphatase  très  active,  d  optimum 
d  action  à  />H  =  /i,5  et  qui  hydrolyse  à  peu  près  également  I  ■x-  et  le 
pj-givcéro-phosphate  de  sodium  (Kutscher  (‘I  Wolbergsâ. 

I  .  S.  von  Euler  a  récemment  (ii)36)  indiqué  la  présence  dans  la 
sécrétion  et  les  extraits  de  prostate  humaine  d  une  substance  qu  il  a 
appelée  «  prostaglandine  »  et  à  laquelle  d  attribue  les  propriétés  sui¬ 
vantes  elle  est  vaso-dilatatrice  et  hvpotensive  ;  elle  renloree  I  activité 
de  I  intestin  et  diminue  celle  de  1  utérus  isolé.  Son  action  n  est  pas  sup- 
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primée  par  I  atropine.  Chez  1e  singe,  il  a  trouvé  dans  le  sperme  et  les 
extraits  de  prostate  une  autre  substance,  la  «  vésiglandine  ». 

L  évacuation  dans  I  urètre  de  la  sécrétion  prostatupie,  par  les  conduits 
excréteurs,  se  fait  en  très  peu  de  temps,  prcsipie  d  un  seul  coup,  à  cause 
de  la  disposition  des  libres  musculaires  lisses  une  nous  avons  décrites 
ci-dessus.  Pour  Exner,  la  niasse  musculaire  prostatupie  est  d’une  telle 
puissance  qu  elle  doit  aussi  participer  au  processus  de  l'éjaculation. 

La  sécrétion  du  liquide  prostatupie  par  les  cellules  glandulaires,  et 
son  excrétion  par  la  contraction  des  libres  musculaires,  est  sous  la  dépen¬ 
dance  du  système  nerveux.  L  innervation  de  la  prostate  est  double  ;  le 
nerf  érecteur  (système  parasympathique  pelvien)  lui  fournit  des  libres 
motrices  (Eckhard),  le  nerf  hypogastrique  (système  sympathique)  des 
filets  moteurs  et  sécréteurs  (Mislawsky  et  Bormann).  Il  faut  y  ajouter 
des  blets  inhibiteurs  (  Mi  si  avvsky,  1997)  et  vaso-dilatateurs  (L.  Weekers) 
qui  proviennent  des  deux  sources  à  la  fois. 

L  excitation  du  nerf  érecteur  chez  le  chien  provoque  l’écoulement 
du  liquide  jjrostatique  dans  l’urètre  ;  si  on  prolonge  l’excitation,  l’écou¬ 
lement  s’arrête.  Eckhard  en  conclut  que  ce  nerf  n  est  pas  véritablement 
un  nerf  sécréteur  de  la  prostate,  mais  qu’il  produit,  en  faisant  contracter 
les  libres  musculaires,  l’évacuation  de  la  sécrétion  accumulée  dans  les 
cond  1 1  its  excréteurs . 

Mislawsky  et  Bormann,  opérant  sur  des  chiens  curarisés,  introdui¬ 
sent  dans  l’urètre,  [var  une  boutonnière  périnéale,  une  canule  de  verre 
coudée,  reliée  à  un  tube  de  verre  long  de  /|00  millimètres,  portant  une 
graduation,  et  rempli  jusqu’à  un  certain  niveau  avec  une  solution  phy¬ 
siologique  de  NaCl.  L’excitation  des  nerfs  érecteurs  provoque  d’abord 
1  ascension  rapide  du  liquide  dans  le  tube,  placé  verticalement  ;  puis 
le  niveau  reste  stationnaire  et  s’abaisse  même  lorsque  1  excitation  a 
cessé  ;  ce  résultat  confirme  les  expériences  d  Eckhard.  L’excitation  des 
nerfs  hypogastriques  fait  également  monter  le  niveau  du  liquide,  mais 
dans  ce  cas  l’ascension  est  continue,  indiquant  une  sécrétion  vraie  «  tout 
à  fait  semblable  à  celle  qu’on  observe,  |»tr  exemple,  pour  les  glandes 
salivaires  ».  Les  nerfs  hypogastriques  sont  donc  bien  les  nerfs  sécréteurs 
de  la  prostate,  mais  ils  renferment  également  des  blets  moteurs  ;  après 
avoir,  en  effet,  provoqué  d’abord  une  sécrétion  abondante  par  I  excita¬ 
tion  de  ces  nerfs,  puis  paralysé  jiar  l'atropine  leurs  libres  sécrétoires, 
Mislawsky  et  Bormann  ont  vu  qu’une  nouvelle  excitation  produisait 
encore  l’évacuation  du  liquide  prostatique,  c’est-à-dire  un  effet  tout  à 
fait  semblable  à  celui  que  donne  le  nerf  érecteur. 

L’étude  de  1  innervation  vaso-motrice  de  la  prostate  a  été  faite,  chez 
le  chien,  par  L.  Weekers  au  moyen  surtout  de  la  méthode  jiléthysino- 
grnphique  :  l’auteur  enregistrait  les  variations  de  volume  soit  de  la  pros¬ 
tate  entière,  soit  de  chacun  des  deux  lobes  sé|)»rémenl .  Il  a  constate 
que  l’excitation  des  nerfs  érecteurs  comme  celle  des  nerls  hy|>ogaslri- 
ques,  produisait  l'augmentation  de  volume  de  la  prostate  et  que  môme 
I  excitation  unilatérale  d  un  seul  de  ees  nerfs  provoquait  une  (‘gale  a  1 1  g- 
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incubation  de  volume  «les  deux  lobes  de  le  glande,  ce  (jui  prouve  «pie 
eliacun  de  ees  nerfs  fournil  «l«‘s  filtres  vaso-dilatatrices  à  la  fois  au  même 
cùle  el  au  rote  opposé  de  la  prostate. 

Aucun  des  nerfs  «pii  se  rendent  à  la  prostate  ne  paraît  «contenir  de 
lilrls  vaso-constricteurs  (L.  Weekors). 

La  sécrétion  prostatupie  est  continue,  mais  peu  abondante  en  dehors 
de  1  acte  sexuel  ;  elle  s'exagère  pendant  l'érection  et  elle  est  évacuée 
dans  I  urètre  postérieur  dans  le  premier  temps  de  1  éjaculation .  Elle  fait 
donc  partie  «I  un  phénomène  n'flexc  imporlanl,  donl  on  vient  de  dthrire 
les  voies  centrifuges,  en  ce  «pu  nmrerni'  la  prostate  elle-même.  Quant 
au  centre,  situé  dans  la  moelle  lomho-sarrée,  et  aux  voies  centripètes 
«lu  réflexe,  il  n’y  a  pas  lieu  d  en  parler  ici  (voir  Ejaculation).  On  rappel¬ 
lera  seulement  «pie  dans  leurs  recherches,  Mislavvsky  et  Hormann  ont 
observé  la  sécrétion  du  liipude  prostatupie  à  la  suite  de  l’excitation 
du  bout  central  d  un  nerf  hypogastrique,  le  nerf  homonyme  du  côté 
opposé  étant  intact.  La  même  excitation  donne  encore  le  même  résultat 
lorsipie  le  ganglion  mésenlérupie  inférieur  est  séparé  du  reste  de  la 
chaîne  sympathupie,  et  par  conséquent  de  la  moelle  lombaire.  Ce  gan¬ 
glion  joue-t-il,  comme  on  l  a  «lit,  le  r«Me  d’un  centre  réflexe  périphé- 
rupie  Il  est  plus  logique  d’admettre,  d'après  les  travaux  de  Laugier 
et  Anderson  (voir  Sympathupie),  «pi  il  s’agit  d’un  ((  axon-reflex  )). 

La  sécivlion  prostatupie  exerce  une  action  activante  sur  la  motilité 
des  spermatozoïdes,  (dette  action  est  due  en  partie  à  la  dilution  du 
sperme.  L«“s  spermatozoïdes  immobiles  dans  le  testicule  et  dans  la  tète 
de  l’épididyme,  présentent,  en  effet,  des  mouvements  très  vifs  lorsque  le 
sperme  <isl  mélangé  soit  à  du  lupude  prostatupie,  soit  simplement  à  une 
solution  physiologique  de  Nat  11,  mais  la  durée  des  mouvements  est 
sept  à  dix  fois  plus  longue  quand  le  mélange  du  spirnie  est  fait  avec  le 
suc  prostatupie.  Il  \  a  donc,  outre  la  dilution,  une  action  excitante  (pu 
serait  due  (Steinach,  Walker)  à  la  présence  dans  I  ImmiMir  prostal i«pi<* 
de  substances  nutritives  spéciales. 

La  sécrétion  pr< ►  s I a  1  i«pie  n  est  cependant  pas  une  condition  essentielle 
de  celle  motililé,  car  on  a  trouvé  (Exiler,  Nagel,  Tournade)  des  sper¬ 
matozoïdes  animés  de  mouvements  très  actifs  dans  l«‘  sperme  reliré  de 
la  (pi(‘iie  de  I  épididyme  cl  du  canal  déférent.  Celle  molihlé  acipuse 
par  les  spermatozoïdes  dnranl  leur  Iransit  dans  1  épididvme  sérail  due 
(rr«)iirnade  1  à  une  aclion  excilo-mol rice  exercée  par  1  épithélium  cpididy- 
maire.  En  quantité  excessive  la  sécrétion  prostatique  paralyserait  el 
dclriurait  les  spermalozoïïh's,  par  suite  du  développcimml  «I  un  acide 
(T j 1 1 c i a 1 1 1 )  ;  loul.efois  des  recherches  de  Lohnstem  portant  sur  .Le’  cas 
oui  monl ré  que  la  réaction  de  la  sécrétion  prostatupie  na  aucune 
influence  sur  leur  vitalité. 

Indépendamment  «!<■  leur  action  sur  la  molihlc  des  spermatozoïdes, 
la  sécrél ion  de  la  prostate  cl  ccll<“  «les  glandes  annexes  de  1  appareil 
g <■  1 1 1 1 a  1 ,  sans  être  d  une  nécessile  absolue  pour  la  lécondalion  (Iwanoll) 
paraissent  favoriser  nellemenl  le  pouvoir  lécondant,  par  un  mécanisme 
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qui  est  d  ailleurs  encore  1res  mal  connu.  I )es  expériences  de  Sleinncli 
(al)lalion  de  la  prostate  cl  des  vésicules  séminales)  de  Walker  (ablation 
de  la  prostate  seule)  ont,  en  elle!,  montre  cjuc  chez  les  animaux  ainsi 
opères  le  pouvoir  leeondant  était  ou  très  a  l!  a  d  >  1 1  ou  complètement  sup- 
primé. 

I j  lieureuse  inlluenee  < p i c  la  secrétion  prostalupic  exerce  sur  la  moti¬ 
lité  et  le  pouvoir  fécondant  des  spermatozoïdes  l'ail  déjà  ressortir  le  rôle 
ipie  joue  la  prostate  dans  les  fonctions  sexuelles.  (  le  rôle  se  précise  encore 
si  Ion  examine  les  rapports  <pu  existent  entre  le  testicule  d'une  part, 
et  les  glandes  annexes  de  l'appareil  génilal,  y  compris  la  prostate,  d'au¬ 
tre  part.  Comme  le  testicule,  la  prostate,  petite  dans  l’enfance,  se  déve¬ 
loppe  considérablement  au  moment  de  la  puberté,  pour  atteindre  son 
état  parfait  vers  a5  ou  35  ans.  Dans  la  vieillesse,  on  la  trouve  ou  atro¬ 
phiée,  c  est  le  ('as  le  plus  fréquent  (Sinmionds),  comme  le  testicule,  ou 
augmentée  de  volume.  L  hypertrophie  peut  intéresser  les  (issus  glandu¬ 
laire,  musculaire  et  conjonctif,  quand  elle  n’est  pas  due,  ainsi  qu’on 
la  parfois  observé,  à  I  accumulation  de  sécrétion  durcie  dans  les  lubes 
glandulaires  élargis. 

Les  malformai  ions  du  testicule  s  accompagnent  généralement  de 
malformations  de  la  prostate  :  unilatérales  (monorchidie,  atrophie  ou 
absence  d  un  testicule),  elles  cnlraînenl  I  arrêt  de  développement  du 
lobe  prostatique  et  de  la  vésicule  séminale  du  même  coté  ;  bilatérales, 
elles  ont  pour  conséquence  I  atropine  de  la  prostate,  au  moins  dans  cer¬ 
tains  cas,  et  celle  des  vésicules  séminales,  constatée  dans  toutes  les 
observations  (Godart,  Launois).  (  liiez  certains  animaux,  il  existe  une 
cryptorchidie  temporaire,  correspondant  à  la  période  de  repos  génital 
le  testicule  et  la  prostate  sont  alors  en  régression  cl  la  spermatogenèse 
ainsi  < p i e  la  sécrétion  prostatique  sonl  momentanément  supprimées.  Les 
organes  reprennent  leur  volume  cl  ces  fondions  réapparaissent  avec  le 
réveil  de  l  aetivité  sexuelle. 

La  castration  dans  le  jeune  Age,  chez  les  animaux  (Hunier,  Lerov 
d  Ltiolles,  Launois,  Mendola)  ou  chez  I  homme,  empêche  le  dévelop¬ 
pement  de  la  prostate,  (pu  s’atrophie  si  I  opération  esl  pratiquée  à  I  Age 
adulte  (Kirhy,  Legueu)  ;  celle  atropine,  souvent  incomplète  cl  inappré¬ 
ciable  macroscopiquement,  atteint  surloul  le  I issu  glandulaire,  ainsi 
(pi  il  résulte  des  observations  microscopiques  d  \lbarran  et  Moi/.. 

L  angio-neureelomie,  c  esl-à  dire  l’excision  du  cordon  à  l’exception 
du  canal  déférent  et  de  l’artère  délérentielle,  aurait  les  mêmes  ellels 
que  la  castration  double  (Alharran  el  Molz,  Lesm)  tandis  que  la  castra¬ 
tion  unilatérale,  ainsi  que  la  résection  des  deux  canaux  délérents 
(Legueu  )  ne  produisent  qu  une  atrophie  peu  marquée  de  la  glande  pros¬ 
tatique. 

Il  esl  bien  démontré  à  I  heure  actuelle  que  I  atrophie  prostatique  qui 
succède  à  la  castration  (el  qui  s  accompagne  de  dunumiion  de  volume 
des  vésicules  séminales)  est  due  a  une  délicience  hormonale. 

En  elfet,  l’administration  d  extraits  testiculaires  ,i  I  animal  castré 
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prévient  I  apparition  de  I  atrophie  prostatique  ou  la  guérit  rapidement 
•o  elle  est  déjà  installée,  ('elle  eoiislalalion  est  tellement  nette  qn  elle  a 
pu  servir  de  lest  physiologique  pour  la  caractérisation  et  la  mesure  de 
I  aetiv  ilé'  di‘  I  hormone  mâle. 

Le  lest  de  guérison  de  I  atrophie  prostatique  du  rat  castré  a  été  uti¬ 
lisé  dans  ces  dernières  années  notamment  par  Ihitenandl,  Ruzicka, 
Laqueur,  dans  la  série  des  recherches  ipu  ont  ahouli  à  I  isolement  de 
I  hormone  mâle.  Le  produit  testiculaire  le  plus  efficace  semble  être  le 
testostérone  qui  est  de  deux  à  cinq  fois  plus  actif  «pie  l'androslérone  sur 
la  prostate  des  rats  castrés  (Deancslv  et  Ihirkes).  Les  esters  du  testosté¬ 
rone  sont  encore  beaucoup  plus  actifs  que  I  hormone  libre  (Mieseher, 
Wettslein  et  Iseliopp)  (ip3b). 

(.liez  I  animal  non  castre,  I  injection  d  hormone  mâle  produit  egale¬ 
ment  une  augmentation  de  volume  de  la  prostate.  Il  est  à  noter  que 
I  hormone  gonadotrope  liv  pophvsajre  provoque  aussi  I  hypertrophie 
prostatique  chez  laminai  intact  mais  reste  sans  action  sur  l'atrophie 
prostatique  de  l’animal  castré;  elle  agit  donc  par  l'intermédiaire  du 
testicule  i  Louer,  Engel  et  Mc( lullagh  )  (  i  q35  ). 

C’est  en  se  basant  sur  les  observations  précédentes,  confirmées  par 
les  résultats  expérimentaux,  que  les  chirurgiens  en  vinrent  à  penser  «pie 
la  castration  pourrait  avoir  le  meme  effet  sur  la  prostate  hypertrophiée. 
ILiinin,  \\  lute  i  iSq3),  précédés  d  ailleurs  par  Sunlzin  (iSSo)  et  suivi- 
par  presque  tous  les  chirurgiens  urologues,  utilisèrent  la  castration 
comme  moyen  thérapeutique  des  accidents  de  l’hypertroplne  prostati¬ 
que  ;  on  lit  aussi  l’angio-neurectomie  et  la  résection  des  deux  déférents 
dans  le  meme  hui.  Des  résultats  favorables  furent  communiqués  aux 
divers  Congrès  et  Sociétés  d  I  tologie,  et  ces  interventions  jouirent 
d’abord  d  une  certaine  vogue;  mais  les  échecs  furent  nombreux  pour 
une  mutilation  relativement  grave,  et  Ion  renonça  bientôt  à  ces  métho¬ 
des  de  traitement . 

Il  n  v  a  pas  heu  de  trop  s  étonner  de  ces  échecs,  qui  n  infirment  nul¬ 
lement  I  m  11  i  ici  ire  «pi  exerce  le  testicule  normal  sur  la  prostate.  L  hyper¬ 
trophie  prostatique,  ou  mieux  le  prostatisme,  se  développe,  en  effet,  à 
un  âge  où  I  activité  sexuelle  diminue,  où  la  fonction  du  testicule  décroît  : 
ne  serait-ce  pas  celle  insuffisance  testiculaire  qui  causerait  au  contraire 
le  prostatisme  (avec  atrophie  ou  hypertrophie  de  la  glande)  !'  Celle  opi¬ 
nion  soutenue  par  divers  auteurs,  en  particulier  par  llohleder,  s  accorde 
bien  avec  les  résultats  favorables  obtenus  dans  le  traitement  de  celle 
affection  par  les  1  n jecl ions  d’extraits  testiculaires  (haro,  Carnot)  ou 
d  extraits  complexes  comprenant  à  la  lois  testicule,  jiroslatc  cl  vésicule 
séminale,  ou  même  d  extraits  prostatiques  seulement  (Sclli,  Carnot). 

La  théorie  do  1  origine  endocrinienne  de  I  hypertrophie  |>roslalique 
a  connu  dans  eos  dernières  années  une  laveur  nouvelle.  Elle  repose 
d  ailleurs  sur  des  constatai ions  expérimentales  qui  |>arai--onl  assez  pro¬ 
bantes. 
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I  airassagne,  (Mi  i  i  ),  a  « ' 1 1 1 < I h '  clicz  la  souris  le  comportement  de 

la  |>ro>lale  après  des  injections  repelées  de  folliculine.  Dans  un  premier 
stade,  les  glandes  séminales  el  prosfal upics  poslerieures  suliissenl  une 
régression  imporlanle  (ce  «pu  e\pli<pierail  les  résultats  négatifs  olilenus 
antérieurement  par  divers  ailleurs).  \  parlir  du  (pialriènie  mois  après 
h*  deluil  des  injections,  on  eonslale  une  hypertrophie  de  I  épithélium 
des  lobes  prostatiques  postérieurs,  puis  une  métaplasie  épidermoïde 
se  produit  el  ces  glandes  se  Iranslorment  en  une  véritable  tumeur  <pu 
est  un  épithélioma  pa\imenteu\  épidermoide  I vpitjtie.  Celle  action  élec¬ 
tive  de  la  tolhcuhne  conduit  Lacassagne  a  supposer  «pic  les  lobes  posté¬ 
rieurs  de  la  prostate  de  la  souris  dérivent  de  I  extrémité  inférieure  des 
canaux  de  Millier. 

Chez  le  singe  soumis  à  l’action  de  la  folliculine,  Courrier  et  Gros  (•>) 
ont  observé  une  forte  hypertrophie  de  la  prostate,  par  développement 
du  tissu  musculaire  lisse  tandis  que  I  épithélium  reste  au  repos. 

Ziiekerman  (3)  constate  également  chez  le  singe  que  les  substances 
(estrogènes  provoquent  I  accroissement  et  I  hvperl ropliie  de  l'épithélium 
de  la  «  loge  ulrieulairc  »  (rudiment  prostatique  des  canaux  de  Millier), 
tandis  ipie  les  glandes  prostatiques  vraies  ne  subissent  aucune  sliniii 
la I ion .  Celle  hypertrophie  peut  être  combattue  et  corrigée  chez  le  singe 
par  I  administration  d  hormones  mâles  (qui,  elles,  stimulent  de  façon 
normale  les  glandes  prostatiques  vraies).  I!  semble  donc  que  les  sub¬ 
stances  œstrogènes  el  I  hormone  mâle  possèdent  vis-à-vis  de  la  pros¬ 
tate  des  actions  opposées.  L’action  de  I  hormone  mâle  ne  paraît  pour¬ 
tant  pas  spécifique,  puisque  la  progestérone  aurait  un  effet  à  peu  près 
identique  (Zuckermann  el  Parkes). 

\ ppuyée  sur  ces  faits  positifs,  la  théorie  endocrinienne  de  I  hyperlro- 
phie  prostatique  peut  s  énoncer  ainsi  : 

Normalement  il  existe  dans  le  sang  de  1  homme  une  certaine  quantité 
de  folliculine,  dont  l’origine  est  encore  imprécise.  A  l’âge  où  I  hyper¬ 
trophie  prostatique  se  développe,  la  fonction  du  testicule  décroît  et  la 
formation  de  folliculine  (hormone  femelle)  l’emporte  sur  celle  de  I  hor¬ 
mone  mâle.  C  est  celle  folliculine  (pii  provoque  le  développement  des 
parties  femelles  de  la  prostate,  c’est-à-dire  de  I  iitricule  prostatique  qui 
représente  chez  l'homme  le  reliquat  des  canaux  de  Millier,  formation 
femelle  embryonnaire  (Cuneo  Çi),  Zuckermann). 

Pour  (  lliampv  (5),  il  u  existe  pas  de  déficience  de  I  hormone  mâle  chez 
la  plupart  des  prostatiques  et  le  volume  de  I  ulricule  ne  dépend  pas 
seulement  du  taux  de  la  folliculine  existant  chez  le  mâle.  L  hypertrophie 
de  la  prostate  serait  due  à  une  disproportion  entre  les  différentes  hor- 

(0  I.acassagne.  C.  R.  Soc.  Biol.,  ig33,  I.  C.XIII,  p.  5go. 

(a)  Courrier  et  Gros.  C.  R.  Soc.  Biol.,  ig35,  I.  CXVtll,  |>.  686. 

(3)  ZecKKRMAN.  The  Lancet,  a8  novembre  n>36  ;  voir  aussi  l.es  régulations  hormo¬ 
nales  en  biologie ,  en  clinique  et  en  I In  rapeiitique ,  Baillière  et  lits,  Paris,  1937,  p.  3 98. 

(/|)  Cuneo.  Bull.  Acad.  Med.,  iq36,  I.  CXVI,  p.  /j3/j. 

(5)  Cra.mpy.  Bull.  Acad.  Méd.,  1937,  t.  CXVII,  p.  1 5 1 . 
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moues  seerelécs  [);i r  le  testicule,  celle  < j  1 1 1  provoque  la  croissance  pros- 
lalit|iie  prenant  le  pas  sur  celle  qui  provoque  la  secrétion  de  la  glande  ; 
le  testostérone  ne  sérail  pas  en  cause. 

Duoi  qu  il  en  soit,  des  essais  thérapeutiques  poursuivis  avec  différen¬ 
tes  préparations  d  hormones  testiculaires  semblent  avoir  donné  des 
résultats  encourageants  (Van  (lappclen,  (luneo,  Zuekcrman,  lleilz- 
P<  >\ er,  (  ! ii y  I  croche,  etc. . .). 

(  hi  a  pense  «pie  la  prostate  exerçait  egalement  une  action  sur  le  testi¬ 
cule.  Les  recherches  de  Serralach  et  Pares  semhlenl  le  démontrer  :  à 
la  s ii  1 1 «‘  de  la  prostatectomie  chez  le  cluen,  ces  ailleurs  auraient,  en 
elle!,  observé  1  atrophie  de  cet  organe  avec  suppression  de  l'éjaculai ion. 
Mais  leurs  résultats  ont  été  contestés  par  \\  alker,  Papm,  Harlrma  «‘I 
ses  élèves,  Lcotla,  qui,  après  la  même  intervention,  n  ont  pu  constater 
ni  atrophie  du  testicule,  ni  moddical ions  de  sa  structure  histologique, 
ni  troubles  de  I  érection  et  de  I  éjaculation. 

P  action  de  la  prostate  sur  le  testicule  peut-elle  s  expliquer,  elle  aussi, 
à  côte  dune  intervention  nerveuse,  par  la  déficience  dune  sécrétion 
interne  de  la  prostate  \11r11n  doute  ne  si* rail,  possible  s  il  était  démon¬ 
tré  que  celle  glande  possède  une  lonetion  endocrine;  mais  rien  11  est 
moins  prouve,  et  depuis  le  Premier  (longrès  International  d  Prologue 
(1  j)(>8)  où,  dans  son  rapport  sur  la  Physiologie  de  la  Prostate,  llaherern 
s  exprime  ainsi  :  «  Pc  plus  grand  pas  en  avant...  fut  I  heureuse  idée  de 
considérer  la  prostate  comme  une  glande  à  sécrétion  interne  )),  il  faut 
reconnaître  que  la  question  n  a  guère  avancé. 

Serralach  et  Parés  venaient  de  publier  leurs  premières  recherches 
expérimentales,  à  la  suite  desquelles  ils  avaient  admis  I  existence  d  une 
sécrétion  interne  de  la  prostate.  (  hi  peut  les  résumer  de  la  manière  sui¬ 
vante  :  La  prostatectomie  chez  le  clnen  entraîne,  dans  une  première 
période,  I  atrophie  testiculaire  accompagnée  d  aspermie  ;  I  ingestion  par 
voie  gastrique  d  extrait  glycériné  de  prostate  (prosial  me  )  réveille  la  sper¬ 
matogenèse.  Dans  une  deuxième  période,  environ  à  (»  mois  après  1  in¬ 
tervention,  la  prostate  est  régénérée,  et  la  spermatogenèse  rétablie, 
(les  résultats  ont  été  contestés  par  Partinia  et  ses  élèves  (expériences 
sur  le  cluen)  et  Liehlenslern  (sur  de  jeunes  rats),  et  Papm  a  observé 
non  pas  la  régénération  de  la  prostate,  mais  une  pseudo-régénération 
due,  soit  à  la  formation  de  grands  kvslcs,  soit  à  une  prohlération  de  tissu 
fibreux  avec  petits  kystes. 

Il  paraît  difficile,  d  après  cela,  d  admettre  une  fonction  endocrine 
de  la  prostate  ;  les  expériences,  plus  récentes  (i<):>,i),  de  Mendola  ne 
sont  guère  plus  concluantes  :  ce  chirurgien,  à  la  suite  de  la  prostatec¬ 
tomie  chez  le  chien,  a  remarqué  des  troubles  trophiques  cutanés,  I  aug¬ 
mentation  de  la  eoagulahililé  du  sang,  une  éosinophilie  assez  marquée, 
et  la  diminution  des  pouvoirs  de  défense  antibactérienne.  Il  croit  que 
la  prostate  est  très  vraisemblablement  dotée  d  une  fonction  endocrine, 
dont  I  insuffisance  provoque  ces  diverses  manifestations,  mais  il  ajoute 
que  1  existence  d’une  telle  sécrétion  aurait  toutefois  besoin  d  être  «  con- 
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lirmée  gardes  recherches  ultérieures,  spécialement  physiologiques,  les¬ 
quelles  malheureusement  seul  jusqu  ici  peu  cl  insuffisamment  démon¬ 
stratives  ». 

On  peut  en  (lire  autant  des  expériences  laites  a\cc  les  extraiis  prosta¬ 
tiques  .  .lappidli  et  Malo/zi  ont  observe  nue  action  anticoagulante  sur 
le  sang  du  chien,  cl  des  effets  toxiques  «pii  se  traduisent  par  la  paralvsie 
du  centre  respiratoire  cl  des  trouhles  de  l’appareil  cardio-vasculaire. 
Thaon  a  signalé,  lui  aussi,  la  toxicité  de  ces  extraits  et  leur  action  liypo- 
tensivc  et  cardio-modéralricc.  Ilallion,  Morel  et  Lapin  ont  constaté  la 
vaso-dilatation  pénienue,  Dubois  et  Boulet  l'augmentation  de  volume 
du  cerveau,  (les  derniers,  précédés  d’ailleurs  par  Oit  et  Scott,  ont  vu 
avec  Battez  la  contractilité  vésicale  augmenter  'extraits  de  prostate  de 
chien,  cl  de  prostate  humaine  recueillie  chez  un  supplicié,  Agé  de 
:>o  ans),  ce  qui  a  été  confirmé  sur  la  vessie  isolée  par  Macht  et  Malsu 
moto,  qui  ont  d’autre  part. obtenu  des  effels  stimulants  d’intensité  varia¬ 
ble  sur  divers  organes  génito-urinaires  (ulérus,  trompe  de  Fallopc, 
lire  1ère,  vésicule  séminale).  L’ingestion  d’extrait  prostatique  desséché 
active  la  croissance  et  la  métamorphose  des  larves  de  grenouille,  de  cra¬ 
paud  et  de  salamandre  fMachl  i  ;  les  émulsions  prostatiques,  surtout 
lorsqu  elles  sont  injectées  en  meme  temps  que  les  émulsions  testiculai¬ 
res,  provoquent,  d  apres  Bogolovskv  et  Ixorenlchevsky,  une  augmenta¬ 
tion  notable  des  échangés  azotes  el  de  la  diurèse,  cl  par  suite  exercent 
une  heureuse  inlluenec  sur  l’organisme  < < >u I  entier.  L'amélioration  de 
1  état  général,  le  ((  rajeunissement  »  signalés  par  les  cliniciens  chez  la 
plupart  des  sujets  proslateelomisés  trouveraieni  leur  explication,  selon 
ces  auteurs,  dans  la  rejirise  du  lonrlionneincnl  normal  de  la  prostale, 
apres  1  intervention,  le  I issu  glandulaire  cessant  d  èlre  comprimé'  par  la 
tumeur  des  glandes  pén-urélrah's.  Le  même  méi’anisme  avait  déjà  été 
invoque  par  Dubois  cl  Boulet  pour  expliquer  le  réveil  de  la  conlraeli 
hte  vésicale  a  la  suite  de  la  prostatectomie.  Il  est  cependant  possible  que 
celle  operation  supprime  une  cause  d  mloxical ion  de  I  organisme,  car 
Legiieu  et  (îaillardot  ont  montré,  par  des  expériences  sur  le  chien,  la 
grande  toxicité  des  extraits  de  prostate  hypertrophiée,  c  esl-à-dire  d’adé- 
nomc  prostatique. 

Comme  1  ont  fait  remarquer  Maclil  el  Malsumoto  à  la  suite  de  leurs 
recherches  sur  la  vessie,  les  extraits  prostatiques  n’cxercenl  cependant 
pas  une  influence  spécifique  sur  ce  viscère,  ni,  pourrait-on  a|ouler, 
sur  d  autres  organes  ;  on  sait,  d  autre  pari,  quels  reproches  il  y  a  heu 
de  laire  a  la  méthode  des  extraits  d  organes  dans  I  éludé  des  sécrétions 
internes.  Aussi  faut-il  être  réservé  dans  les  conclusions  à  tirer  de  ces 
résultats  expérimentaux,  cl  tout  ce  que  l’on  peut  dire,  e  est  que  l’exis¬ 
tence  d  une  fonction  endocrine  de  la  prostate,  bien  que  très  vraisem¬ 
blable,  n’est  pas  suffisamment  démontrée  par  les  méthodes  cmplovées 
jusqu  ici  pour  la  rechercher. 

La  même  conclusion  paraît  s  imposer  après  lecture  des  travaux  publies 
sur  celte  question  depuis  iqaS  (date  de  parution  de  la  première  édi¬ 
tion  du  volume  III  de  ce  Traité). 
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\  niiiiislnhi  (  i  |)'>S  )  a  constaté  que  la  prostatectomie  chez  le  chien 
amené  une  chute  de  I  urée  et  du  glucose  sanguins  avec  augmentation 
du  calcium  et  de  I  albumine,  tandis  <|uc  I  administration  d  extraits  pros- 
tatupies  provoque,  au  contraire,  l'augmentation  du  taux  d  urée  san¬ 
guine  et  de  la  glycémie  avec  diminution  des  lymphocytes.  Il  a  vu, 
d  autre  part,  ipic  I  action  de  1  insuline  est  plus  marquée  chez  I  animal 
prostatectomisé  que  chez  1  animal  normal. 

Hiecitelh  (iq3:0  a  confirmé  ipie  I  injection  d  extrait  prostatique 
amène  une  augmentation  de  la  glycémie  et  de  l’azotémie.  Il  trouve  éga¬ 
lement  des  modifications  dans  la  teneur  du  sang  en  calcium,  potassium 
et  azote. 

Enfin  nous  avons  déjà  signalé  les  recherches  de  von  Euler,  qui  a 
découvert  dans  les  sécrétions  et  les  extraits  de  prostate  de  I  homme, 
une  substance  très  active  qu  il  a  appelée  la  «  prostaglandine  »  (i). 

Les  rapports  de  la  prostate  avec  les  glandes  à  sécrétion  interne,  autres 
que  le  testicule,  seront  étudiés  et  discutés  dans  un  autre  chapitre  de  cel 
ouvrage  (voir  Sécrétions  internes);  il  en  sera  de  même  du  rôle  de  la 
prostate  dans  I  occlusion  de  la  vessie  et  la  miction  (voir  Excrétion  de 
I  urine). 

(i)  Il  m’est  impossible  de  trouver  dans  les  résultats  de  ees  travaux  une  preuve  suffi- 
sanle  de  l’existe  nc.c  d’une  sécrétion  interne  de  la  pros  taie,  que  je  disais  en  199.8,  cl 
que  je  crois  encore,  1res  vraisemblable.  C’est  d’ailleurs,  à  très  peu  près,  l’avis  de 
M.  Schaehter  et  D.  Xadler  :  «  Quant  à  l’action  endocrine  de  la  prostate,  les  recherches 
de  l’avenir  nous  diront  ce  qu’il  faut  en  penser.  Nos  connaissances  actuelles  permettent 
néanmoins  de  considérer  une  pareille  fonction  comme  très  probable.  »  Ces  auteurs 
partagent  donc  I’  «  opinion  sceptique  »  qu’ils  semblent  me  reprocher,  et  je  suis  oblige 
de  maintenir  en  m)38  les  réserves,  —  et  non  pas  les  «  dénégations  »,  comme  disent 
Sainton,  Simonnet  et  Brouha,  —  que  je  formulais  déjà  en  1998  (Ch.  Dubois). 
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